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Intérét et valeur de la transillumination 


dans le diagnostic des lésions de la mamelle 
PAR 


René HUGUENIN 


Sans doute, la constitution anatomique de la glande mammaire 
et son si¢ge, mais aussi des raisons premicres forgées par des 
mobiles curieusement divers de la complexion psychologique fémi- 
nine expliquent quelle métamorphose a subi récemment la patho- 
logique mammaire. Les femmes jeunes encore ne présentent au 
médecin que des altérations de la mamelle dépourvues des 
signes distinctifs que la clinique d’antan impartissail aux unes 
et aux autres pour permettre de les identifier. 

Deux ordres de faits résument les difficullés que le meédeein 
va rencontrer désormais dans V'établissement diagnostic 
rationnel, s’il n’a autre chose pour le guider que les examens 
jusqu’alors accoutumés. D’abord les lésions tumorales que l'on 
observe couramment aujourd’hui sont tellement petites qu’elles 
apparaissent souvent au clinicien bien limitées, cela d’autant 
qu’elles le sont anatomiquement, fussent-elles de nature maligne. 
La pratique de lexérése précoce des cancers de petit volume 
montre en effet que ceux-ci sont souvent nodulaires, voire num- 
mulaires ; quwils ont méme, parfois, des limites précises, grace 
a une stroma-réaction péri-néoplasique. Ou bien le début d’en- 
vahissement périphérique est si minime que les tumeurs malignes 
onl, en somme, des limites plus nettes que certaines lésions non 
sancéreuses, diffuses, telles les hyperplasies. 

Second caractére négatif, eu égard aux notions d‘autrefois, la 
tumeur, serait-elle maligne, ne présente initialement aucune adhé- 
rence avec les téguments. I] ne se produit pas, lorsqu’on la mobi- 
lise entre deux doigts, ce léger sillon de la peau, témoin de len- 
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vahissement de celle-ci. C’est que la tumeur se développe dans 
ja glande, done assez profondément. Au début, elle est séparée des 
téguments par la graisse pré-mammaire. La peau glisse done sur 
elle et ce que le doigt palpe, qui donne parfois une sensation 
irréguli¢re et lobulée, c'est la graisse refoulée et fibrosée par le 
fait de la masse sous-jacente,. 

La main prend-elle la glande mammaire centre ses doigts, 
— recherche indispensable dans ces petites tumeurs, si contraire 
quelle soit aux préceptes classiques de Velpeau, — elle percevra 
quexiste, sous les lobules mollasses de surface, un noyau dur 
el profond. Mais cette tumeur, ¢loignee des téguments par ce 
masque de graisse ou parfois @hyperplasie, ne peut, de toute évi- 
dence, manifester ses propres caractéres de limitation, de réni- 
tence, de tension ou de dureté ligneuse. Tumeur kystique ou 
nodule compact ? Le palper le plus minutieux est émoussé par 
'épaisseur du masque pré-lésionnel kyste dans une hyperpla- 
sie, cancer sous un matelas adipeux, la clinique est impuissante 
i trancher ce trés fréquent dilemme, 

Le second ordre de faits, qui vient saper les assises de la pure 
obscrvation clinique, c'est que les lésions volumineuses et dures, 
irréguli¢res, sans limites nettles, qui occupent un quadrant ou 
meme davantage de la glande mammaire, peuvent n’étre pas 
néoplasiques. Depuis une dizaine d’années tous les carcinologues 
ont observé trop de mutilations de jeunes femmes ou filles pour 
les principes @une clinique surannée, A l'Institut du Cancer, nous 
en avons observé des exemples multiples et le Professeur Duval 
nous en montrait encore un ces jours-ci. Cest que Pinduration 
massive avec méme, « peau dorange », s’observe dans des 
lésions @hyperplasie canalaire et acineuse, tellement prolifé- 
rante que la peau en est toute distendue. Ces lésions n’ont pour- 
lant, ni dans leur structure, ni dans leur évolution, rien qui 
soit de nature maligne. 

Ainsi, pourrait-on dire, sans trop de paradoxe, que, dans la 
pratique @aujourd’hui, des lésions volumineuses et dures, irré- 
guli¢res, mal limitées, ne sont souvent point malignes, tandis 
que de petits nodules & contours apparemment assez précis peu- 
vent trés bien étre des cancers. 

Il West pas jusqu'aux ganglions qui ne soient devenus infidé- 
les dans leur signification. La poussée hyperplasique récidivante 
de la mameltle finit, en effet, par s’accompagner d'adénomégalies 
qui peuvent ¢tre dures et point douloureuses, alors que le cancer 
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au début n’a point d’adénopathie similaire, méme_ histologique- 
ment. A ’encontre, la présence de ganglions satellites @un nodule 
mammaire, lorsque ceux-ci nont pas les caractéres que lon dit 
« néoplasiques », n’a pas davantage de valeur: en effet, dans 
les premiers temps de Pévolution dune tumeur maligne, les 
ganglions que lon pereoit sont souvent simplement hyperpla- 
siques. 

Il arrive méme, coincidence singuliére, que les adénopathies 
axillaires qui semblent ¢tayer cliniquement le diagnostic de 
tumeur maligne ne soient pas du tout canecéreuses, mais, par 
exemple, tuberculeuses. Avec mon collégue Redon, a l'Institut du 
Cancer, nous avons rencontré plusieurs fois cette curieuse occur- 
rence qui pourrait étre grave de conséquences si, d’aventure, on 
croyait trouver le reflet de la Ilésion mammaire en faisant un 
simple prélévement du ganglion. Cette association n’est d’ail- 
leurs quw’un cas particulier dun phénoméne biologique assez 
général el que nous avons mis en évidence, il y a dix ans, avec 
mon Maitre M. Roussy, & propes des cancers pulmonaires : 
lorsquun cancer se développe dans un organe dont les gan- 
glions tributaires étaient antérieurement tuberculeux, les métas- 
tases néoplasiques ne se font que trés tardivement dans ces 
territoires ganglionnaires « bloqués » et sans « reviviscence » ; 
aussi les adénopathies régionales que l'on observe ne sont pas 
néoplasiques, comme on etit été tenté de le croire en constatant 
leur existence... 

L’embarras du clinicien, en présence d’une tumeur mammaire, 
est encore aceru par la co-existence possible de plusieurs maladies 
juxtaposées dans la mamelle. Ainsi, nous avons observé bien 
des fois, un petit cancer se cache derri¢re une masse hyperpla- 
sique ou 2 cdté de kystes volumineux, qui oeccupent toute la 
scene clinique. Ainsi, de plusieurs kystes, un est hémorragique 
et sa paroi alors souvent néoplasique, comme l’a signalé Blood- 
good, Réveil brutal que cette occurence pour le clinicien trop 
confiant et qui, sans autre controle, traite kyste et hyperplasie 
par les hormones femelles ou males, tandis que se précipite le 
développement de la tumeur maligne pré-existante. 

En somme, la valeur des éléments diagnostiques, avee quoi ful 
faite notre éducation médicale dans le chapitre de la pathologie 
mammaire est désormais caduque. Le clinicien s’est trouvé dans 
la nécessité de demander a d’autres procédés d investigation, 
une précision au moins plus approchée. 
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Les procédés employables sont, évidemment, ceux de toutes 
les méthodes dexploration des organes Vendoscopie directe 
est impossible. Ils visent & extérioriser des constrastes. 

L’on devine, parmi ces méthodes, la radiographie directe ou 
aprés injection de substances opaques ou bien éclaircissantes, tels 
des gaz. 

L’on devine encore lextériorisation possible des zones de den- 
siiés différentes par le simple éclairement de la glande, que 
facilite sa richesse en tissu adipeux lache. I] tombe de suite sous 
le sens que la facilité @examen peut ¢tre fort variable. Les 
Américains ont sculigné ce fait pour la radiographie directe, 
Cutler et moi-méme pour la transillumination : dans les seins 
volumineux, mais riches en graisse, des grosses femmes ou 
dans les seins Masques des femmes agées, les contrastes seront 
évidents et une masse dune densité quelconque se détachera 
avec netteté. Au contraire, la petite mamelle pauvre en graisse, 
riche en glande et en tissu conjonctif dense, s’éclaire mal et les 
anomalies y sont souvent beaucoup plus difficilement décelables. 

La valeur de la radiographie directe sur un seul cliché (la 
s¢riescopie serait sans doute a étudier) a ¢té fort discutée, aussi 
bien en France par Gunsett et par nous-méme, qu’a lPétranger, 
en Amérique particuli¢rement. On la juge sans grande valeur 
pratique. Aussi bien lui a-t-on substitué, en Amérique, la radio- 
graphie apres préparation, destinée & extérioriser au) maximun 
des contrastes accrus. Nul doute que ce procédé ne soit plus riche 
en enseignements que tout autre. Il exige malheureusement 
emploi de moyens peut-étre un peu pénibles et pas toujours 
sans danger, 

Nous n’avons nullement la pratique de Pinjeection de CO? dans 
la graissé pré et rétro-mammaire. Mais la notion quindiquent 
Hicken et ses collaborateurs qu'il faut gonfler la glande de trois a 
quatre fois son volume laisse & penser que cetle méhode d’examen 
doit’ étre assez pénible pour la femme. D’autre part, une telle 
insufflation n’est peul-étre pas sans danger, en particulier dans 
le cas de tumeur maligne. Enfin la précision des documents 
fournis par cette seule méthode ne semble pas telle que l'on s’y fie. 

intracanalaire de thorotrast, que préconisent les 
memes auteurs, nest pas une méthede nouvelle : les Allemands 
depuis longtemps ont employé, de cette maniére, Viodipine, dans 
le diagnostic des mamelles sanglantes, et nous-méme, avee Aman- 
Jean, & FInstitut du Cancer, le lipiodol, 


t 
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Pour fécondes en résultats que soient ces méthodes, elles 
ne nous ont pas paru sans inconvéenients et nous les avons 
abandonnées, Sans parler des abees, rares comme le disent les 
Ameéricains, mais enfin possibles, le séjour dans les tissus de 
substances étrangéres risque d’étre tot ou tard plein @ennuis, 
Et je ne sais si linspiration consécutive, préconisée pour vider 
les conduits, est suffisante. On sait fort bien comme reste long- 
temps le lipiodol dans le poumon, 

Or, méme sans effraction immediate hors des canaux, ces 
substances denses, lorsqu’elles persistent dans la glande, peuvent, 
secondairement, s’infiltrer dans le tissu graisseux, de méme facon 
que se font les raptus lactés. Nous avons observé plusieurs 
exemples de pseudo-tumeurs par corps ¢trangers apres injection 
de lipiodol dans la mamelle, et qui ont nécessité une interven- 
tion large. Le danger du thorotrast est plus grand encore. 

Jusqu’a plus ample documentation, il nous parait done prudent 
de rechercher une approximation diagnostique dans une méthode 
peut-étre moins instructive, mais cerlainement exemple du 
moindre péril : la transillumination. 

La transillumination de la glande mammaire lavantage 
détre facilement réalisable par le médecin un tout petit peu 
entrainé, et cela mimporte of et immédiatement. Elle ne constitue 
autre chose qu’un temps de examen clinique (personnellement, 
je Vai pratiquée dans 800 cas depuis 6 ans). Elle est, bien enten- 
du, facilement acceptée par la malade. Ses résultats, s’ils n'ont 
pas de valeur absolue, ont tout de méme le poids d’une confir- 
mation trés vraisemblable ou d’une infirmation presque certaine 
dun diagnostic clinique, De plus, elle peut révéler des lésions 
insoupconnées et permettre alors de diriger la biopsie per-ope- 
ratoire. Celle-ci, faute de ce document, peut fort bien ne pas 
révéler la constitution de toutes les anomalies mammiuires, lors- 
que celles-ci sont multiples. A plusieurs reprises, nous avons 
rencontré cette grave erreur diagnostique. 

Lorsque Cutler eut fait connaitre la transillumination au 
public médical, quelques articles, parus en diverses langues, 
prouverent Vintérét que certains médecins avaient pris a l'étude 
de cette méthode. 

Depuis quelques années, le silence s’est fait. Serait-ce que 
beaucoup ont abandonné une technique qui leur a donné des 
mécomptes ? Serait-ce que, comme toutes les méthodes nouvelles, 
celle-ci met un temps considérable & pénétrer dans le milieu 
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médical ? Pourtant, les erreurs de diagnostic sont encore assez 
fiéquentes pour que Von ne se prive pas dun moyen d’investi- 
vation, Si imparfait quil puisse étre. Tout récemment, comme 


pour illustrer cette assertion, mon collégue et ami Moulonguet, a 
propos @une observation duo Yanopulo qu'il rapportait: a 


Académie de Chirurgie, insistait sur ce que la diaphanoscopie (1) 
« trop peu usilée, disait-il », eft sans doute pu empécher un 
préjudiciable errement diagnostique.., 

Comment la transillumination arrive-t-elle déchiffrer, au 
moins partiellement, ce qui reste énigme pour la clinique ? 

La glande mammaire normale se laisse facilement traverser 
par les rayons et apparait claire comme un ballonnet rougeatre, 
et cela @autant plus qu'elle est riche en graisse. Les ilots acineux 
clairsemés Warrétent pas ou guére le faiseeau de lumiére. Mais 
dés que la glinde est plus compacte, les radiations lumineuses 
sont partiellement interceptées : ainsi la glande trés dense de 
cerlaines femmes sera-t-elle moins claire et tout particuli¢rement 
les plages hyperplasiques denses s’ext¢érioriseront sous Taspect 
dune diminution de transparence, 


Bien entendu, il en est de méme — contrairement a ce qu'il a 
été éerit — des remaniements seléreux, des hyperplasies, des adeé- 


nofibromes, qui se manifesteront comme une plage grisaille, mais 
point compléetement opaque. 

Parmi les substances liquidiennes, certaines seront absolument 
claires, autres légerement opaques, (autres complétement opa- 
ques, selon, vraisemblablement, leur constitution physico-chi- 
mique. Ainsi, le liquide séreux citrin est absolument translucide 
de telle sorte que les kystes de semblable nature apparaissent 
comme une clarté excessive, entourée parfois dune ombre un 
peu plus dense, coque seléreuse ou hyperplasie, au sein de la 
transparenece normale de la glande. Par contre, le lait, le sang, 
le pus, les nécroses casceuses ou gommeuses sont complétement 
opaques, Cest dire que le kyste hémorragique, le galactocéle, les 


1) Point west dans mon dessein @entreprendre une guerre des deux 
nots, puisque dans un travail antérieur et dans la thése du Docteur Habibi, 
faite sous Vimpulsion de M. le Recteur Roussy et de moi-méme, nous avons 
employe le terme « transillumination ». Nous avions conservé, en hom- 
mage a la paternité de Culler, la terminologie que cet auteur avait adoptée. 
Mais, sans nul doute, le terme « diaphanoscopie » a Vavantage de dire 
mieux encore et surtout détre de notre dictionnaire. Je crois que nous 
pourrions, invariablement, employer l'un et autre mot, celui-ci parece que 
davantage frangais, le premier parce quwil sera plus aisément compris dans 
la littérature internationale, 


: 


502 RENE HUGUENIN 


abeés, les lésions tuberculeuses ou syphilitiques, formeront 
autant de taches noires, comme aussi les hématomes. Seulement 
le kyste sanguin aura des limites précises, [hématome des limites 
diffuses. Les kystes & contenu intermédiaire, un peu louche, 
apparaitront comme légérement ombrés, Cette gamme de nuances 
s’étudie facilement en éclairant, dans un tube de verre, les diff¢- 
rentes variétés de liquide. 

De semblables raisons de densité et de structure, moins 
évidentes il est vrai que pour les liquides, expliquent que cer- 
taines proliférations tumorales, particuli¢rement denses, elles 
aussi, comme en peut juger le doigt qui les palpe, arrétent les 
rayons lumineux. Ainsi l’épithélioma massif apparait comme 
une tache noire d’encre, mais d’autant moins ombrée que la 
prolifération tumorale est moins compacte. Done certains épithe- 
liomas ne s’accompagneront que dune simple diminution de 
transparence, mais d’ordinaire toujours plus intense que celle des 
adénofibromes. 

Il va de soi que la perte de clarté ne variera pas seulement 
selon la densité des tissus qui forment la variété des tumeurs, 
mais encore selon le volume de celles-ci. Ainsi, importe-t-il de 
rapprocher ces notions qualitatives et quantitatives. Pour un 
méme volume tumoral, un cancer sera toujours plus opaque 
qu'un adénofibrome. Pour un volume triple des deux tumeurs, il 
en sera de méme. Mais le petit cancer pourra se montrer moins 
opaque que l’adénofibrome de triple volume. La chose tombe sous 
le sens. 

En remontant la gamme des tumeurs malignes peu compactes, 
on en vient 4 ces variétés dont quelques travées gréles s’égaillent 
dans la graisse, forme en « pattes d’araignées », comme je les ai 
appelées. Dans de tels cas, les radiations lumineuses ne sont pas 
arrétées, sauf parfois dans une petite zone centrale qui forme 
comme le corps de la tumeur. Il en est de méme dans les cancers 
gélatineux ou colloides, ainsi que le soulignent Lee et ses colla- 
borateurs. 

Voila, certes, de grandes causes d’erreurs diagnostiques de la 
transillumination. A la vérité, ces variétés de cancers sont assez 
rares, Et toute méthode d’investigation ne comporte-t-elle pas 
des erreurs inhérentes & sa technique ? 

Les tumeurs intra-canaliculaires, surtout quand elles sont 
hémorragiques, s’accompagnent d'une opacité irradiant au-dela 


du mamelon et dune largeur variable, en général plus étendues 
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dans le cancer que dans les papillomes saignants. Si la transillu- 
mination ne permet d’assurer le diagnostic entre la bénignité 
et la malignité, elle conduit, pour le moins, 4 repérer le siege 
des lésions et guide Vintervention chirurgicale que la constata- 
tion d'une telle opacité rend nécessaire, quel que soit le type 
de la lésion canalaire. 

La transillumination apporte encore & clinique 
d'autres secours. Par exemple, elle décéle souvent, dans les 
tumeurs malignes, que Vopacité est beaucoup plus ¢tendue que 
la tumeur ne le semble a la palpation. Elle permet aussi de 
suivre l’évolution de lésions sur lesquelles la chirurgie n’est pas 
intervenue. Ainsi, la résorption progressive d'un hématome, dont 
on craint toujours qu'il ne cache derri¢ére lui une tumeur mali- 
gne. Ainsi, l’évolution des kystes : leur noircissement subit donne 
id penser qu’ils ont saigné et qu'il vaut mieux aller controler la 
raison de ’hémorragie. Ainsi, la régression de l’opacité dans les 
tumeurs malignes irradiées. 

La transillumination apparait done comme un_ perfectionne- 
ment dans Pexamen de la malade, Mais ses résultats n’ont et 
ne peuvent avoir de valeur absolue. Dans notre statistique, nous 
relevons, en chiffres ronds, 80 % de cas ott le diagnostic de la 
transillumination, vérifié par Vhistologie, fut correct et 20° % 
Werreurs. Encore ce chiffre pourrait-il étre amélioré. Notre 
pourcentage, en effet, porte sur le total de nos cas, méme sur nos 
observations initiales ol nous manquions d’expérience. En outre, 
hous avons appris, & nos dépens, que le matériel d’examen primi- 
lif devait ¢tre perfectionné et qu’il était nécessaire d’avoir une 
source lumineuse aussi puissante que possible et un faisceau aussi 
étroit qwil se peut. La chose se comprend aisément si lon veut 
éviter de graves erreurs. Les unes sont dues a la diffusion de la 
lumi¢re qui rend imperceptible une zone opaque de petite étendue. 
Les autres & ce que le faisceau lumineux ne passe pas « a tra- 
vers > la lésion, mais devant elle: ainsi s’éclaire le matelas 
adipeux sous-culané qui masque le cancer. 

Une autre cause explique le nombre relativement élevé de nos 
erreurs diagnostiques, Par exemple, nous avons éliqueté cancer 
une lésion opaque qui ful parfois une inflammation suppurée, 
une tubereulose, ou un kyste hémorragique, & parois  parfois 
néoplasiques, d’ailleurs. Erreur, certes, du point de vue scienti- 
fique, mais bon résultat pour la pratique médicale : la transillu- 
mination, en effet, a conduit a intervenir chirurgicalement, 
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Pour conclure, on pourrait dire que la transillumination est 
un peu comme la radiographie pour les résultats quelle apporte, 

Viendrait-il & Vesprit de se passer du concours Wun cliché 
sous prétexte qu’il ne fournit pas toujours un diagnostic absolu ? 
Joserai méme ajouter, en faveur de la transillumination, que 
élément radiographique ne fournit: pas Vindication therapeu- 
tique que procure, au contraire, la transillumination. 

En effet, si les résultats de la transillumination s’accordent 
avee ceux de linvestigation par linspection et le palper, Vindi- 
cation thérapeutique est immeédiatement posée. Impression cli- 
nique de Iésion bénigne, clarté a la transillumination, il n’y a 
pas @indication, & notre sens, de recourir au controle histologique, 
pas dindication chirurgicale ; un traitement médical suffira 
@ordinaire. Notre pratique nous a montré, presque toujours, le 
bien fondé de cette assertion. Les causes d’erreur qui pourront 
évidemment toujours exister sont d’autant plus réduites que 
lon se doit de suivre la malade et de surveiller les modifications 
possibles de la lésion. La transillumination permet done de limiter 
a bon escient Vindication du controle opératoire de toute lésion 
mammaire préconisée, a tort ce nous semble, par certains. L’in- 
tervention chirurgicale n’est-elle pas, pour la femme, une mutila- 
tion physique et psychique, que les progrés de la science et de 
la technique se doivent de pallier, 

A Vopposé, impression clinique de malignité, Popacité plus 
ou moins importante transillumination, entrainent un 
diagnostic de cancer trés vraisemblable, et, en tout cas, une 
indication opératoire formelle, bien entendu sous le couvert 
dun controle histologique toujours utile, & moins que d’autres 
circonstances ne commandent une autre variélé de thérapeutique. 

La discordance entre les deux résultats est encore plus instrue- 
tive pour la pratique et la médecine, Impression clinique de can- 
cer qui semble infirmée par la transillumination ? Dans cette 
occurence, on n’a sans doute pas le droit de rester dans lexpecta- 
tive et il faut trancher le différend des deux techniques : il faut 
faire un contrdle histologique. Mais de grace, commande la 
transillumination, ne faites pas demblée une intervention large 
au nom de principes désuets, Souvent, en effet, le microscope 
montre que la transillumination avait raison contre la clinique. 
Dans VPhypothése @une discordance inverse, la méme nécessité 
de controle histologique s’impose. 


Mais alors, pourrait-on, un peu spécieusement, objecter, en 
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état actuel de nos connaissances, c'est & examen histologique 
per-opératoire que reste le dernier mot. A quoi sert done la dia- 
phanoscopie ? 

Justement a préciser dans une large mesure, sinon de facon 
absolue, certaine, les cas ott s’impose la nécessilé de ce controle 
histologique. Celui-ci n’est pas si facile a réaliser partout et dans 
les villes, ott il est pratiquement impossible, Paccord de la clinique 
et de la transillumination peut permettre de s’en passer, si 
l'on ne peut mieux faire, On ne laisse ainsi & erreur qu’un pour- 
centage de chances trés faible. Voila déja un résultat pratique 
fécond. Y a-t-il, en médecine, tant de méthodes dinvestigation 
qui apportent une sécurité plus grande ? Par ailleurs, la transil- 
lumination aura avantage de guider le prélévement opératoire. 
La biopsie ne risquera plus d’étre aveugle, de porter 4 cdté de la 
lésion majeure. Elle sera « dirigée » comme nous y avons insisté 
4 propos de Vintérét du diagnostic per-opératoire. Ainsi, n’enlé- 
vera-l-on pas un kyste et un nodule hyperplasique en laissant 
derri¢re eux le petit cancer que pourtant la transillumination 
avail décelé. 

En somme, la pratique de la transillumination n’est qu’un 
pas de plus dans lVapproximation du diagnostic. Et, malgré 
les inévitables causes d’erreurs quelle présente, elle prend 
dautant plus dintérét que désormais notre clinique accoutumée 
se montre davantage défaillante. 
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Amélioration des résultats de la cure 
chirurgicale des cancers du sein par la 
pratique méthodique de l’examen histologique 


immédiat de toute tumeur du sein 


PAR 


G. LARDENNOIS 


En labsence de tout autre moyen efficace de destruction du 
cancer du sein, le traitement de cette variété de cancer reste 
chirurgical. Les résultats que nous obtenons par la chirurgie ne 
sont pas négligeables, loin de la. Ils ne sont pas encore aussi 
salisfaisants que ceux dont nous pouvons nous féliciter dans la 
cure de cancers d’autres organes. La raison de nos échees, réci- 
dives locales ou métastases a distance, nous la connaissons. 

Le cancer du sein attire peu l'attention. [I] gagne relativement 
tot Pétape ganglionnaire et certains des ganglions envahis échap- 
pent aux possibilités dexérése chirurgicale. De plus il envoie a 
distance des métastases capables de se développer tardivement 
et irrémédiablement, alors que la large ablation locale a réussi 
i’ prévenir toute récidive in situ, 

Quand nous opérons comme il convient un cancer du sein 
prececement, avant les adénopathies, le résultat de Vacte chirur- 
gical est aussi satisfaisant qu’il peut Pétre pour la plupart des 
autres cancers. 

Lorsque nous intervenons alors que les ganglions hors de 
notre atteinte sont envahis, ou aprés que des métastases sont 
allées essaimer en un point éloigné, nous n’avons plus, bien 
entendu, les mémes possibilités. On peut comparer le cancer du 
sein & une grenade explosive quil s‘agit d’enlever hativement 
avant Pexplosion. 
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Ce sont vérités élémentaires qu'il faut répandre dans lesprit 
du public et dont il serait désirable aussi que soit pénétre Pesprit 
de tout médecin appelé & donner un conseil. 

Le diagnostic de toute tumeur du sein doit ¢tre immédiat pour 
que soit immeédiat Pacte décisif. 

Le ou la malade doit receveir de suite assurance que son cas 
va étre diment reconnu ct traité comme il convient. 

L’examen clinique a ces stades de début est généralement 
incapable de donner une certitude, Va-t-on attendre ? Essayer 
de quelques thérapeutiques palliatives ? C’est contre ces prati- 
ques dilatoires quil me parait nécessaire de protester. Elles jet- 
tent le trouble et Vindécision dans Vesprit du sujet. Elles ont 
pour conséquence Paggravation des cas malins, 

Toute tumeur du sein caractérisée doit étre soumise de suite 
a’ un examen histologique. C’est la meilleure maniére que nous 
ayons actuellement d’améliorer nos résultats en cas de cancer, 
Ce qui est nécessaire. 

Cet examen histologique « peropératoire » qui indique immé- 
diatement Vintervention nécessaire doit étre pratiqué selon cer- 
taines prudences et certaines régles techniques. C’est ce dont je 
voudrais entretenir bri¢vement la Société. 


sk 


Depuis 1923, j'ai pris Vhabitude de demander Fexamen his- 
tologique peropératoire, toutes les fois qu7il m’était possible, le 
diagnostic immeédiat de la nature des tumeurs du sein que j’avais 
a traiter. 

Au début, je n'avais recours a ce procédé qu’en eas d’hésitation, 
de doute. L’expérience m’a montré Vutilité d’y recourir plus 
souvent. 

Dans ma pratique privée, Pexamen au cours de lintervention 
a été fait par M. le Professeur Leroux, exceptionnellement par 
un de ses Assistants. 

Cest dans ce groupe de cas que j’ai puisé ma documentation 
peur cette courte communication. Le nombre en est restreint, 
mais ces observations ont Pavantage d’étre homogénes : c'est le 
méme chirurgien qui a examiné le cas et pratiqué ablation par- 
tielle destinée & examen histologique, et si nécessaire, lexérése 
large. 


Cest le méme histologiste qui a donné la description anatomo- 
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pathologique. Dans aucun cas Vévolution ultérieure n’a été per- 
due de vue. 

De ma statistique hospitali¢re, je ne pourrais tirer le méme 
parti. L’examen peropératoire a été rarement possible et prés de 
la moilié des cas de mes opérés des Ménages n’ont pu ¢tre retrou- 
vés, en raison du flottement de la population ouvriére. 

Jusqu’en 1934, M. le Professeur Leroux utilisait pour les exa- 
mens immeédiats le procédé usuel de coupes par congélation. Sur 
118 examens ainsi pratiqués jusqu’en 1934 par M. Leroux, une 
seule erreur s’est glissée, redressée par un examen plus complet 
aprés inclusion de plus nombreux fragments. 

Il s’agissait (une dame atteinte de lésions cutanées et mam- 
maires complexes du sein droit. Les coupes pratiquées sur plu- 
sieurs fragments nindiquaient pas prolifération maligne. 
Deux jours aprés, celle-ci était découverte dans un autre frag- 
ment de la partie enlevée. Une ablation complete fut faite alors, 
aussitol, au milieu’ de Vagitation émotionnelle que Ton peut 
imaginer de la malade et de Pentourage. Cette dame, opérée en 
avril 1931, est encore en vie, mais elle présente des douleurs 
ecrvico-brachiales de mauvais augure. Elle ne s‘est pas encore 
résignée au traitement par agents physiques qui lui a été con- 
seillé de divers cotés. 

Depuis 1934, M. le Professeur Leroux m’a donné les consul- 
tations histologiques que je lui demandais au moyen de [ultro- 
paque, Les avantages de cette méthode ne sont plus a deécrire. 

Dans aucun cas depuis qu’il se sert de lultropaque, le verdict 
préopératcire de M. le Professcur Leroux n’a eu a étre redressé 
par Pexamen de contréle fait a loisir au Laboratoire. 

Si nous arrétons notre statistique au 1° février 1934, pour 
avoir 4 ans 1/2 de recul, nous comptons 118 examens peropéra- 
toires découvrant 64 nécplasmes malins et 54 tumeurs bénignes. 

Depuis 1934, j'ai réclamé de plus en plus ces examens peropé- 
ratoires. La proportion des cas bénins a augmente. 

Si je relis les observations de ces 118 malades, je trouve que 
pour 17 dentre elles mon diagnostic clinique était resté douteux, 
sans affirmation possible, et pour 6 il était erroné. 

Est-ce aveu @incompélence clinique particuli¢re eu égard aux 
du sein ? 

Mais je relis parmi mes observations Tune qui a trait 4 une 
tumeur jugée bénigne par un des plus éminents chirurgiens de 
provinee, extirpée sous-anesthésie locale en 1926, et envoyée tar- 
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divement au Laboratoire d’Anatomie Pathologique chez le Pro- 
fesseur Roussy. Et tous ceux qui & cette époque fréquentaient le 
Laboratoire ont connu la suite affreuse de la maladie chez cette 
femme de médecin, traitée par curiethérapie, puis opérée sans 
succes, sans méme apaisement des douleurs. 

Je relis le cas dune malade soignée pour Mal de Pott par mon 
ami André Léri, en 1929. Elle portait dans le sein droit une 
tumeur aussi limitée et aussi mobile qu’il est possible, sans adé- 
nopathie notable. André Léri se refusait 4 laisser fatiguer cette 
malade par une intervention, méme minime, pour une tumeur 
quwil ne pouvait considérer comme capable de malignité. C'est 
sur les instances dun parent médecin que la malade fut opérée, 
Il s‘'agissait @un épithélioma. Léri, inerédule dabord, voulut 
revoir les coupes. Il n’y avait pas de doute. C’était bien un cancer. 
La malade, malgré une large opération malencontreusement 
reltardée, succomba 3 ans aprés. 

Il y a quelques jours nous avons eu avee le Professeur Leroux 
la triste surprise dun cas comparable. 

Un médecin qui m’amenait sa femme me disait : Je ne vous 
lai pas amenée plus tot parce que, comme vous le voyez, la 
tumeur est juste sous le mamelon et celui-ci n’est pas rétracte. 
Ce ne peut done étre qu'une tumeur bénigne. Erreur, ¢e’était une 
tumeur trés maligne, sans réaction conjonctive de défense. 
L’ablation fut radicale, mais déja des métastases étaient instal- 
lées, qui se manifestérent dans la suite et sans recours. 

Par opposition, voici cette autre malade qui m’arriva de villé- 
giature en 1929 avee le diagnostic clinique de cancer des deux 
seins et & qui le chirurgien local voulait imposer de suite une 
exérése bilatérale. La biopsie pratiquée par Grandclaude montra 
une maimmite diffuse avee nombreux kystes laiteux. Ce qui 
permit la conservation morphologique dans la certitude de 
sécurité. 

I] n’est plus besoin de démontrer que le diagnostic ne peut 
étre établi utilement, -c’est-a-dire de bonne heure, que par un 
examen histologique a la fois immédiat et de compléte certitude. 
Quand le diagnostic clinique est certain selon les données des 
Manuels de Pathologie externe, avee rétraction du mamelon, 
peau d’orange et ganglions, il est trop tard, les chances de sur- 
vie prolongée, méme apres la plus importante ablation, sont 
médiocres. Les métastases sont déja lancées, 

L'adhérence, la rétraction du mamelon, la peau d’orange sont 
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des signes de réaction conjonctive. Les tumeurs les plus mali- 
gnes peuvent n’en pas présenter de manifestations nettes. 

Si d’un autre cété nous envisagons le cas particulier de l’écou- 
lement par le mammelon, comment, sinon par la longueur dan- 
gereuse de l’observation, pouvons-nous savoir, sans examen his- 
tologique, si la tumeur intra-caniculaire est bénigne ou maligne ? 
Sur 7 cas, nous trouvons, avec M. Leroux, 3 épithéliomas et 
4 lésions bénignes. 

Je viens done redire ce que chacun sait ici, mais ce qui n’est 
pas encore suffisamment admis partout, ni suivi en pratique. Le 
diagnestic des tumeurs du sein comme celui des autres tumeurs 
ne peut étre cliniquement que présumé. Il nest certain, que s'il 
est affirmé par un histologiste compétent. L’examen peropéra- 
toire seul permet de donner cette certitude et d’agir en consé- 
quence sans retard. 

La prise d’un petit fragment de la tumeur est une manceuvre 
critiquable. 

Le délai de plusieurs jours, entre le prélévement du fragment 
ef lopération exigée en cas de tumeur maligne, est dangereux. 
Le traumatisme, ’hématome, la congestion locale sont des cau- 
scs qui paraissent favoriser lourdement les métastases a dis- 
tance. Dans les quelques cas ott autrefois j’ai attendu plusieurs 
jours entre la prise d’un fragment et Vacte opératoire radical 
imposé, mes résultats éloignés ont été tous mauvais. 

Les suites éloignées des cancers du sein nous paraissent 
effrayantes envisagées aprés plusieurs années. 

Le relevé de mes observations, sujets opérés antérieurement 
a février 1924, indique a ce jour pour 64 néoplasmes dont 8 intra- 
‘sanaliculaires, que 26 opérés dent 8 hommes sont bien portants 
aprés un laps de temps allant de 15 ans a 4 ans 1/2. 

Les chirurgiens ont pourtant fait le plus grand effort techni- 
que pour Tablation compléte et irréprochable de ces tumeurs. 
Ils veulent faire confiance 4 l'association de la chirurgie et des 
agents physiques lorsque lapplication de ceux-ci aura été bien 
adaptée et bien réglée. 

Mais neus avons surtout espoir, pour améliorer nos résultats, 
en un diagnostic précoce. Et ce diagnostic précoce, it faut que 
tout médecin admette que lablation systématique et méthodi- 
que de toute tumeur du sein le moins du monde suspecte suivie 
dexamen, le permet plus strement que tout autre moyen ou 
toute autre considération, L’ablation de la tumeur suspecte doit 
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étre large, mais conduite de maniére a donner un résultat par- 
failement esthétique si la tumeur est montrée bénigne. 

L’anesthésie doit toujours étre générale. J’emploie, dordi- 
naire, le rectanol, a la faible dose de 6 4 7 centigrammes au 
kilo, et un peu de pretoxyde ou de cyclopropane, L’incision du 
tégument est conduite de facon & demeurer ultérieurement invi- 
sible si le diagnostic est bénin. Elle est sous-mammiaire,  pcri- 
aréolaire ou autre, menée au bistouri ordinaire. Autour, Vexé- 
rése de la partie suspecte est considérable, la moitié souvent 
de la glande est enlevée, parfois plus. En général, j'use du_bis- 
touri électrique. L’hémostase est assurée aisément si Von prend 
la précaution, en avaneant en profondeur, de placer des pinces- 
guides comme au cours de la thyroidectomie. 

L’examen histologique demande en général a peine le temps 
de faire la bréve hémostase. 

Si la tumeur est reconnue bénigne, le sein est réparé avee tou- 
tes les précautions esthétiques nécessaires. Une méche est. pla- 
cée qui sort par un orifice dissimulé, La cavilé importante lais- 
sée par Pexérése se remplit en quelques heures de séresité san- 
guine aseptique. Cette lymphe plastique s’organisera lentement, 
et, empéchant Caffaissement, gardera au sein toute sa forme pre- 
micre, 

Si la tumeur est maligne, je remplis la cavité avee une com- 
presse imbibée (eau formolée faible, et je me hate de faire la 
large cure radicale axillo-mammaire reconnue indispensable. 

L’acte chirurgical est simple. Ce qui parait: plus estimable, 
cest le diagnostic histologique rapide, stir et frane. C’est en 
ces spécialistes de Vhistologie pathologique durgence que 
repose, pour une bonne part, Vavenir des opérés du sein. 
Il faut quwils soient nombreux, éduqués par les maitres vir- 
tuoses que nous avons la bonne fortune (avoir ici, assez nom- 
breux pour étre auprés de tout chirurgien a qui échoit la lourde 
responsabilité de traiter comme il convient une tumeur du sein. 


Les résultats de la cure chirurgicale 
des cancers du sein. 


Résultats globaux d’une statistique personnelle 
PAR 


J. DUCUING (Toulouse) 


Pour des raisons que nous navons pas a développer, mais 
qui ne sont pas en rapport avee la technique opératoire si lon 
considére les statistiques des vrais chirurgiens, les résultats de 
la chirurgie seule du cancer mammaire ne sont pas excellents 
el ne s’améliorent pas. Forgue et Hartmann avaient deja signale 
ce fait en 1921 dans leur rapport au XXX*° Congres Francais de 
Chirurgie ; aprés avoir noté Pascension rapide poureentage 
des guérisons & la suite des opérations larges préconisées, des 
18M4, par Willy-Meyer et Halsted, ils constataient, depuis plu- 
sieurs années, un arrél, un « point mort » sur des résultats 
Wailleurs peu brillants. Ma statistique personnelle de 1928 (1) 
confirmait cette opinion et mes résultats @aujourd hui, bien que 
moins mauvais, plaident dans le meme sens. 


Nous avons cherché, comme tout le monde, A améliorer les 
résultats théerapeutiques du cancer du sein par dautres moyens 
que le perfectionnement du traitement chirurgiecal. 

public, organisée par le Centre anticaneéreux de 
Toulouse pour le dépistage précoce du cancer du sein, a été un 


J. Ducuine. Statistique personnelle de 106 cas de cancer du sein 
traités par la chirurgie seule, Journal de Chirurgie, t. XXXI, n° 6, juin 1928. 
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échee & peu prés complet ; les malades arrivent toujours avee 
le méme retard malgré l’accroissement temporaire du nombre 
des consultants aprés les vagues de propagande. 

Nos efforts en vue d’un diagnostic plus précoce et plus sir, 
soit par des finesses cliniques, soit par des examens radiographi- 
ques, soit par la transillumination, soit par des examens biopsi- 
ques extemporanés, ne me paraissent pas avoir joué un role 
important dans Vameélioration des résultats que j'ai obtenus 
depuis une quinzaine d’années. Le diagnostic du cancer du 
sein est habituellement facile pour un praticien expérimente et, 
dans le doute, on intervient toujours. En oulre, nous avons 
depuis longtemps Vhabitude de faire des examens rapides ou 
extemporanés de toutes les tumeurs bénignes ou malignes que 
nous enlevons et ces procédés de diagnostic n’ont guére favorisé 
les résultats de notre statistique actuelle. 

La radiographie a eu cependant lavantage, par des examens 
systématiques du thorax et du squelette, de montrer que quel- 
ques cancers paraissant localisés la glande n’avoir pas 
dépassé les ganglions axillaires étaient généralisés. Ces consta- 
tations nous ont expliqué la majeure partie des échecs opératoi- 
res pour certains cancers classés au stade I qui sont, en réalité, 
des cancers au stade IV ; elles nous ont évilé dopérer inutile- 
ment certaines malades ou tout au moins elles nous ont engagé 
a ne faire pour elles que des interventions palliatives. 

Une surveillance plus réguli¢re des femmes aprés l’intervention 
a donné quelques résultats car certaines opérations itératives 
ont été effieaces, voire curatives. 

Un changement complet de la thérapeutique cancer du 
sein, 'emploi de la radiothérapie seule par exemple, fut envisage. 
Je ne Vai réalisé que pour un petit nombre de malades, surtout 
pour des cas au stade HI et IV ; j'ai eu quelques bons résultats 
palliatifs. D’autres ont appliqué systématiquement cette théra- 
peutique. Les bons résultats des cas traités exclusivement par 
le radium et la roentgenthérapie, bien que trés_ intéressants, 
nont pas dépassé ceux de la chirurgie seule et méme ne les ont 
pas égalés au moins pour le stade I (Pfahler). 

Les combinaisons thérapeutiques radio-chirurgicales, auxquel- 
les sont soumises depuis 7 ou 8 ans presque toutes nos malades, 
nous laissent espérer, plus que tous les facteurs déja signaleés, 
des résultats supérieurs & ceux de la radiothérapie ou de la chi- 
rurgie seules. Nous essayons actuellement, comme les autres 
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-sancérologues, de préciser les modalités de ces combinaisons 
thérapeutiques ; mais il n’est pas question dans cette commu- 
nication d’envisager les résultats du traitement radio-chirurgical 
du cancer mammaire et nous nm insistons pas davantage. 


Pour se faire une idée précise de la valeur des méthodes nou- 
velles, il faut comparer leurs résultats & ceux du traitement chi- 
rurgical pur. Il faut done fixer, aussi impartialement que pos- 
sible, les résultats obtenus par la chirurgie seule. 

Cette précision a été tentée. Forgue et Hartmann, avec leur 

soin habituel, ont mis au point les résultats de la chirurgie seule 
dans leur rapport de 1921. Delbet, dans son livre sur le cancer 
du sein, s’est longuement attaché a cette question en 1927. Ma 
statistique de 1928 a également précisé les résultats des inter- 
ventions pour le carcinome mammaire. Plus réeemment, Leroux 
et Perrot, puis Lardennois, Leroux et Perrot, ont abordé de nou- 
veau la question et lon trouvera trois articles trés intéressants 
de ces auteurs dans le « Bulletin du Cancer » de 1932. La méme 
année Taillefer, puis Pierquin et Richard ¢tudiaient dans le 
Paris-Médical Vétat actuel du traitement chirurgical des épithé- 
liomas du sein et les méthodes combinées pour les différents 
stades. En 1934, Particle de Zimmern et Goedet résumait dans la 
Presse Médicale toute la question jusqu’a cette date. Cet impor- 
tant article contient les principales statistiques allemandes et 
ameéricaines ; il relate opinion des principaux chirurgiens et 
radiothérapeutes du monde entier, maitres dans le traitement 
du sein cancéreux. En 1936, les Travaux de Ponthus et Rozier 
précisent encore le probléme a Vaide des documents du Centre 
anticaneéreux de Lyon et donnent une bibliographie trés com- 
plete de la question. Enfin, ces jours derniers, nous trouvons 
dans « Les Cahiers de Radiologie » un article de Pfahler, résu- 
mé de la « Cadwell Lecture » au Congrés International de Chi- 
‘ago de 1937, qui rappelle les résultats de la chirurgie seule dans 
le traitement du cancer du sein, signale les avantages des com- 
binaisons radio-chirurgicales et fixe la conduite 4 tenir pour les 
différents stades de lenvahissement mammaire. 

Comme le sujet est d’importance, on peut cependant essayer 
de rechercher quelques chiffres nouveaux. C’est, en tout cas, 
ce que désire « L’Association Francaise du Cancer » sous une 
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forme trés précise. On nous prie, en effet, « a Vaide de statlisti- 
ques personnelles » de fixer, aussi rigoureusement que possible, 
les résullats du traitement exclusivement chirurgical du cancer 
du sein. Cette formule est judicieuse car les statistiques person- 
nelles, dés qu’elles sont importantes, sont meilleures que les 
plus grosses statistiques résultant de la fusion de celles auteurs 
différents : méme diagnostic, méme classification macroscopi- 
que el micrescepique, méme technique opératoire. L’assemblage 
le plus consciencieux de petites séries est le plus souvent une 
addition derreurs, toule statistique trop réduite ayant les plus 
grandes chances de fausser considérablement la vérité par le 
rapprochement de faits disparates dans lesquels le hasard joue 
ailleurs un role considérable. 

En oulre, pour ce qui me concerne, Pétude macroscopique et 
microscopique des cancers du sein a été mieux faite depuis 10 ans 
et mes fonctions de Directeur de Centre m’ont permis un con- 
trole plus facile des malades. Je puis discuter sur des cas mieux 
classés et sur des malades mieux surveillées. 

Il west done peul-étre pas supertlu dessayer une derniére fois, 
avant que les tendances thérapeuliques nouvelles nous enlévent 
la possibilité Wadditionner des cas de chirurgie pure, d’appor- 
ter, & Paide de statistiques personnelles, une note aussi exacte que 
possible sur la valeur de Vexérése du sein caneéreux, Crest, a 
mon sens, demander aux chirurgiens de donner le coup de grace 
a la chirurgie seule comme thérapeutique du cancer du_ sein, 
inais notre devoir de publier la veérité, Nous pouvons pro- 
céder sans commentaire, i} suffil @apporter des statistiques sin- 
céres ; c'est peul-étre le moyen le plus sir pour ne pas avancer 
(erreur. Nous pouvons essayer de préciser les raisons de Vin- 
suffisance du traitement chirurgical seul ; c'est plus délicat, mais 
probablement plus instructif. Nous avons choisi cette deuxicéme 
mantere qui mest @alleurs pas celle moindre effort. 


Voici quelques considérations générales sur Vétablissement de 
nos statistiques concernant les résultats chirurgicaux que nous 
avens personnellement obtenus. 

Nous abandennens notre statistique de 1928 parce que suscep- 
tible de certaines critiques, @ailleurs formulées dans nos concelu- 
sions de Tépoque ; elle servira seulement de terme de compa- 
raison, 


‘ 
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Nous prenons les cas opérés du 1 juin 1927 au 31 mai 19385, 
soil, pendant une période de 8 ans. Les cas opérés du 1 juin 
1927 au 31 mai 1923 nous serviront pour étude des guérisons 
de 5 a 11 ans ; nous y ajouterons, pour étude des récidives preé- 
coces, les cas opérés du 1° juin 1983 au 31 mai 1935. 

Neus mavens retenu pour notre étude que des observations 
compléles de chirurgie pure. Nous avons, en particulier, pour 
chacune dentre elles, un examen anatomo-pathologique détaillé 
fait par Argaud ou par Bassal ; tous les bloes ont été conserves 
el peuvent servir, & qui nous les demandera, pour préciser un 
point particulier de Pétude anatomo-pathologique du cancer du 
sein. Les malades ont été réguli¢rement suivies ; nous savons 
exactement ce qu’elles sont devenues en date du 31 mai 1938. 

Nous avons opéré entre le 1° juin 1927 et le 31 mai 1985, soit 
au Centre avee Paide de nos collaborateurs, soit en clientéle pri- 
vee, 416 cas de cancer du sein. Nous éliminons 172 cas, soit par 
insuffisance de Tobservation clinique, soit parce que les mata- 
des ont recu des radiations, soit en raison dun examen ana- 
tomo-pathologique dceuteux ou insuffisant, I] reste done 243 cas 
de chirurgie seule du cancer du sein. 

Celte documentation personnelle importante, qui pourrait 
servir & d'autres points de vue, est la base de l'étude que nous 
demande « U'Association Francaise du Cancer » sur Vétude des 
résultats de la chirurgie du carcinome mammuaire. 

Elle sera utilisée dans deux communications. Dans celle d’au- 
jour@hui, nous ferons étude des résultats « globaux » de la 
chirurgie seule du cancer du sein ; dans la prochaine, nous ferons 
une étude critique de nos résultats. 

Dans étude des résultats « glebaux », nous séparons cepen- 
dant les résultats des opérations palliatives ou des opérations 
de propreté de ceux des opérations a tendance curative. Il est 
anormal, en effet, de comparer les résultats pour des opérations 
qui ne visent pas le méme but et qui ne s’adressent pas a des cas 
comparables, Quand nous étudions les résultats des opérations 

curatives >, nous ne tenons compte (aucune considération 
et neus donnons des chiffres qui concernent les trois stades réu- 
nis. La discrimination des cas ne sera faite que dans notre pro- 
chaine communication, 
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Voici un tableau relatif aux résultats des opérations palliati- 
ves (tableau I). Ce tableau repose sur une statistique de malades 
pour lesquelles nous n’avions d’autre but que de faciliter et de 
prelonger lexistence 46 cas sur 243 malades opérées. 


TaBLeAu I, — Résultat des opérations pallialives (46 cas sur 245 opérées) 


MORTALITE IMMEDIATE MorsipirE SURVIE 
Cause = Nature des accidents 30,4 0/0 
43°/. | 4°/. | 
Z. = | eo} & |e la a a a a 


On peut remarquer que la mortalité et la morbidité opératoi- 
res sont beaucoup moins élevées que dans la statistique des opé- 
rations curatives (tableau II). Ceci est étonnant si l'on ne consi- 
dére que l’état local et général des opérées faisant partie de cette 
statistique, mais s’explique en raison de la limitation de lacte 
opératoire et de son exécution a lanesthésie locale le plus 
souvent. 

On peut, en outre, constater que cette chirurgie palliative est 
trés intéressante au point de vue des résultats. En supprimant 
la plus grosse partie du cancer, sans toucher aux ganglions dans 
la majorité des cas, en supprimant les ulcérations en évitant 
les hémorragies, linfection, la douleur et les calmants qu'elle 
nécessite, la chirurgie palliative du cancer du sein nous permit 
Wobtenir, pour des malades qui devaient mourir a bref délai, 
des survies vraiment remarquables atteignant plus de 3 ans pour 
30 0/0 des malades et pouvant dépasser 5 ans dans 13 0/0 des 
cas environ. Pendant ces longues années, l’opérée put vivre dans 
Poubli de son mal, tout au moins dans lespoir de la guérison ; 
son état fut compatible avec une vie familiale normale ; enfin, 
le budget des pauvres fut allégé des frais médicaux et pharma- 
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ceutiques qu’entrainent la présence d’une ulcération qui saigne 
et qui suppure et le traitement onéreux de la douleur, 


* 


Les résultats globaux des opérations curatives sont présentés 
dans le tableau Il. Ce tableau repose sur une statistique de 197 
malades, sauf pour ce qui concerne les guérisons. A ce dernier 
point de vue nous n’avons retenu que les malades opérées entre 
1927 et 1933 pour nous accorder le délai de cing ans exigé com- 
me test du succés. 


TaBLeau If, — Reésullats globaux des opérations curalives 


OPERATOIRE 
(sur 197 cas) 


Morsipire 
OPERATOIRE 
(sur 197 cas) 


REcIDIVES 
(sur 197 CAs) 


Survies (1) 
(str 197 Cas) 


GvuERIsoNS 
(sur 127 cas) 


2.500 


29,4 0,0 


50 0,0 


44,6 0/0 


31,5 0.0 


(J) Survies de plus de 3 ans avee ou sans récidive. 


Les cas cbservés appartiennent sans distinction aux stades I, 
Il, Hl. Les résultats sont ramenés a leur forme la plus séche ; 
ils seront détaillés dans les paragraphes suivants : 


MorrALITéE ET MORBIDITE POST-OPERATOIRES IMMEDIATES 


sun 197 cas (tableau 111). 

A. Mortalité. — Elle west pas absolument nulle puisqu’elle 
s‘éléve 4 5 cas, soit 2,5 0/0 environ des malades opérées, par 
hémorragie, embolie, infection et pneumopathie. 

B. Morbidité, — Elle n’est pas non plus a négliger puisque le 
nombre des accidents atteint 58 et frappe par conséquent 
29,4 0/0 des opérées. Ce chiffre parait élevé mais il relate, sans 
exception, tous les accidents depuis les petits hématomes et les 
petites désunions de la plaie jusqu’aux phlébites graves. 

Je ninsiste pas sur ’hématome sous-claviculaire qui se voit 
réguli¢rement si pratique sans précaution spéciale la 
resection des digitations du grand dentelé et l’exérése du sous- 
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TABLEAU III. — Opérations curatives. 
Mortalité, morbidile post-opératoires (sur 197 cas) 
Mortauité (2,5 0/0) (29,1 0/0) 
Cause a Nature des accidents | 
E Si = 
= = a = || 
=x = a = a =a 
+) 1 1 1 1 58 11 11 () 11 5 


clavier (1), mais qui est facile a éviter par un petit drain placé 
dans le haut de Vincision. Je minsiste pas sur les désunions par- 
tielles de la plaie et sur les pneumopathies. 

Jinsiste, au contraire, sur la fréquence des phlébites qui frap- 
pent 15 0/0 envion des opérées (31 cas) et constituent, par con- 
séquent, la moitié des cas de morbidité post-opératoire. Ces phle- 
bites atteignent non seulement Je membre supérieur cote 
opéré, mais encore les membres inférieurs et quelquefois les 
quatre membres. On les croyait rares autrefois, mais j'ai, a plu- 
sieurs reprises, attiré attention des chirurgiens et des cancéro- 
logues sur ces intéressantes complications du Halsted (2). 

Combien de gros bras rouges et chauds ont été considérés, 
aprés Vopération, comme relevant de la « compression par le 
pansement », dun « hématome sous-claviculaire », dune « in- 
flammation banale » ou méme sent restés sans explication ! Il 
s’agissail, en réalité, de phicbite dont le diagnostic pouvait étre 
établi soit par Pascension du pouls, soit par une petite embolic, 
soit par l'étude du test de Mac Clure, soit par Papparition dun 
autre accident veineux frappant les membres inférieurs et meme 
le membre supérieur opposé. Ce sont ces phlébites ignorées qui 


(1) J. Ducuinc. — L’hématome sous-claviculaire du Halsted. Revue de 
Chirurgie, n° 9, 1936. 
(2) J. Ducuinc. — Les phlébites aprés les opérations duo sein (aprés le 


Halsted en particulier), Phi¢ébites, thromboses ct embolies des suites opéra- 
toires et des suites de couches. Poinat, 1934, 
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laissent les ardémes chroniques  post-opératoires du membre 
supérieur que n’explique pas un retour du mal, 


2° Réecipives. — Le nombre des récidives est impressionnant. 
Ven ai observé en bloe 99 sur 197 malades, soit chez 50 0/0 envi- 
ron des opérées dans un but curatif. 

A. Dete dapparition. — J'ai divisé les récidives en récidives 
« précoces » (avant 3 ans), récidives « retardées » (entre 3 et 
5 ans) et récidives « tardives » (au dela de 5 ans). Toutes pré- 
sentent des particularités qui méritent d’étre signalées. 

Récidives précoces, Ces récidives, puisque par deéfinition 
elles surviennent avant 8 ans, peuvent ¢tre étudiées chez les 
197 femmes opérées entre 1927 et 19385 dans un but curatif. 

Sur 99 récidives observées, 87 sont précoces. Celles-ci sont 
done particuli¢rement nombreuses (88 0/0) et surviennent au 
cours de la premiére année (48, soit 54,8 0/0 du nombre des réci- 
dives précoces). Cette premi¢re année est dailleurs chargée d'une 
lourde mortalilé (55 morts, voir tableau VI). Les récidives vont 
en diminuant dans les années qui suivent: « Le monstre s’est 
satlisfail’ » disions-nous dans notre travail de 1928 en parodiant 
la phrase célébre sur la ecécité dans le tabés. 

I] faut remarquer que le pourcentage que nous donnons des 
récidives précoces par rapport au nombre des récidives totales 
peut baisser. Dans le groupe des malades opérées depuis 3 ans, 
on observera, peut-ctre, des récidives retardées ou tardives qui 
diminueront la proportion des récidives précoces par rapport au 
nombre total des récidives. Cette diminution sera probablement 
légere. Si Pon considére, en effet, les 127 malades opérées entre 
1927 et 1923, il existe 87 récidives en tout : 75 précoces, 6 retar- 
dées et 6 tardives ; le pourcentage des récidives précoces est de 
87 0/0 au lieu de 88 0/0; il s’agit @une difference insignifiante. 

Récidives retardées, Ce sent les récidives apparues entre 3 
et > ans ; nous ne les avons étudiées que chez les 127 malades 
operées entre 1927 et 1933 dans un but curatif. Chez ces 127 ma- 
malades on a observé 87 récidives en tout et sur ces 87 récidi- 
ves, 6 sont des récidives retardées, soit 6,8 0/0. 

Récidives tardives. Ce sont les récidives apparues apres 
)» ans ; elles ne peuvent done étre étudiées que chez les 127 ma- 
lades opérées entre 1927 et 1933 dans un but curatif. Sur 87 réci- 
dives observées chez ces opérées 6 sont des récidives tardives, 
chiffre semblable a celui des récidives retardées, soit 6,8 0/6. 
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Il faut remarquer que ce dernier pourcentage peut s’aggraver. 
Rien ne permet d’affirmer, en effet, que, chez les malades actuel- 
lement en vie et guéries, plus de 5 ans aprés l’opération, i! ne 
surviendra pas de récidive tardive. 

Voici un tableau détaillé précisant la date d’apparition des 
récidives précoces, retardées et tardives (tableau IV). 


TABLEAU IV. — Opérations curalives. Récidives : chronologie 


PrECOCES RETARDEES 'TARDIVES 
(sur 197 Cas) (sur 127 cas) (suR 127 cas) 
88 0/0 6,8 0/0 68 0/0 

e n n n nw n an 

a f=) =) i=) Q a Qa a a 
48 24 15 3 3 5 0 0 1 0 0 


On peut constater qu'il n’existe pas de récidive tardive apres 
9 ans dans cette statistique. Il y en avait une entre 9 et 10 ans 
dans notre statistique de 1928. Sur 103 opérés, il y eut en effet : 


3 récidives entre 5 et 6 ans. 
1 = — Get 7 ans. 
1 — — 7et 8 ans. 
1 ~S — 9 et 10 ans. 


Nous avons étudié ces récidives tardives dans la thése de notre 
éleve Griinberg (1). Elles posent un probléme de carcino-biologie 
difficile 4 résoudre, celui de la quiescence et du réveil de cellules 
cancéreuses laissées dans la région opératoire ou déja essaimées 
avant lopération. 

B. Siége et forme de la récidive. —- On peut remarquer que le 


siége le plus fréquent de la récidive est le ganglion ; elle fut 49 
fois axillaire et 6 fois sus-claviculaire (55 cas en tout). Il y eut 


(1) Griinnenc. — Les récidives tardives dans le cancer du sein, Thése de 
Toulouse, 1937, 
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done 49 % de récidives ganglionnaires, Viennent ensuite les 
récidives cicatricielles : 24 cas, soit 21,4 %, puis les récidives 
osseuses : 17 cas, soit 15,2 % (tableau V). Je signale que les 
récidives osseuses paraissent étre plus fréquentes 4 mesure que 
l’on surveille mieux cliniquement et surtout radiologiquement le 
squelette des opérées, 


TaBLEAU V. — Opérations curatives. Récidives : siége et formes 
(112 récidives) @) 


24 1 2 1 2 49 6 9 1 17 

a = 

= 

= 3 a 3 

21,4 0/0 49 0.0 8 0/0 15,200 
(1) Certaines malades présentaient plus‘eurs localisations au moment ou l'on 
sSapercut de la récidive. 


3° Survie. — Nous ne considérons pas, dans ce paragraphe, 
la question de la récidive ou de la guérison, mais seulement le 
temps écoulé soit entre lopération et la mort (126 cas), soit 
entre Popération et le 31 mai 1938, quand la malade est encore 
vivante (71 cas). 

Voici un tableau qui fixe la survie dans l'un et dans l’autre 
cas (tableau VI). 

Faisons remarquer que les deux parties du tableau ne sont 
pas comparables puisque la partie gauche correspond a des sur- 
vies « terminées » par la mort des malades alors que la partie 
droite correspond A des survies « en cours » dont on ne peut 
préjuger la durée puisque les malades sont encore vivantes. 

On constatera, dans le groupe des malades mortes, que la 
mortalité fut trés élevée au cours des deux premiéres années et 
surtout au cours de la premiére. Méme si on enléve, pour celle- 
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VI. — Opérations curatives. 
Etude de la survie avec ou sans récidive (sur 197 cas) 


MALADES MORT.S MALADES ACTUELLEMENT VIVANTES 
(126 cas) Cas) 
| 
~ a ~ ~ A a A = = aA 
a a a a Ala ais 
| | 

~- « « - « 


ci, la mortalité opératoire (2,5 ©), il reste encore 538 décés envi- 
ron par le fait du cancer. 

Signalons, enfin, que les survies au-del’ de trois ans s’obser- 
vent dans 50 © des cas ; elles n’atteignent que 20 %, ce qui est 
déja bien, chez les malades opéerées dans un but palliatif, 


4° GvuERIsoN. — Cet état, par définition, concerne les malades 
qui ont vecu pendant 5 ans au moins sans récidive, ou qui sont 
encore vivantes sans récidive aprés le méme laps de temps. Les 
guérisons dont nous parlons se rapportent & nos 127 malades 


vivantes ou mortes opérées depuis le 1 juin 1927) jusqu’au 


VIL. — Opérations curatives. Elude de la guérison 
(40 sur 127 cas, soit 31,5 0,0) (1) 


MabLaprs Monrres (8 CAs) MALADES VIVANTES (32 Cas) 

~ ~ =~ ~ ~ ~ ~ ~ 

Qa 2 a a = a an) a a a a a 

4 2 1 1 0 0 7 10 7 2 1 5 
(1) Guerisons, 8,8 0/0 en 1928 mais sans déefalquer les cas palliatifs. 
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31 mai 1983 ; nos derniéres malades guéries viennent de franchir 
la fin de la 5° année. ; 

Il y a 40 guérisons sur 127 cas, soit 31,5 %, qui se répartis- 
sent comme Vindique le tableau VII. 

Il y a eu cependant un certain nombre de récidives tardives 
(6 cas) chez des malades qui figurent dans le pourcentage des 
opérées « guéries ». Nous devrions, en toute conscience, défal- 
quer ces échees du nombre des guérisons ; le pourcentage bais- 
serail done a partir de la 6° année, mais cette chute serait légére 
(voir le tableau TV concernant les récidives post-opératoires). 

On peut done admettre que, si un laps de temps de 5 ans aprés 
lopération mest) pas suflisant) pour constituer un critérium 
absolu. de guérison, ec’est un test dont on peut pratiquement 
se contenter, 

Faisons remarquer que notre pourcentage de guérisons est 
nelttement supérieur a celui de 1928 qui atteignait seulement 
8.8 “| des cas opérés. Nous n’avions pas séparé, il est vrai, a cette 
époque, les cancers pour lesquels nous avions fait une opération 
délibérément palliative de ceux pour lesquels nous avions fait 
une opération théeoriquement curative, 

En outre, depuis 1928, nous avons assisté 2 une trés légére 
augmentation du poureentage des malades « curables » qui se 
présentaient & nous au stade Il; nous avons ¢liminé du nombre 
de ces derni¢res quelques malades atteintes de généralisation 
révélée par la radiographie pré-opératoire ; nous avons décelé, 
par des examens extemporaneés, quelques cancers au début opérés 
pour tumeur bénigne qui rentrent dans le stade 1; nous avons 
gucri, par des opérations itératives, quelques malades abandon- 
nées. Tout ceei a contribué au relévement du pourcentage des 
guérisons, 


5° SEQUELLES, — On peut dire que la plupart des malades 
gucries présentent un léger oedéme du bras dont le mécanisme 
est souvent obscur, mais qui reléve presque toujours d’une 
phiébite post-opératoire. Peu d’opérées, cependant, présentent 
une géne veritable. On est méme élonné de voir comment les 
malades dépourvues de leurs pectoraux, de leur sous-clavier, 
une partie du grand dentelé, de leur nerf du grand dorsal, du 
grand rond et du sous-scapulaire, utilisent leur bras sans géne 
appreciable, Quant a la mutilation, elle a peu d’importance, 
mon sens, pour le plus grand nombre de malades et je la trouve 
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préférable & la déformation, 4 la sclérose, aux pigmentations, 
aux télangiectasies, séquelles du traitement radiothérapique pur. 

Les gros oedémes, les névralgies, les paralysies sont le fait 
de cancers récidivés ; l’acte opératoire intervient pour peu dans 
ces séquelles, 


* 


En résumé, les résultats globaux de notre statistique person- 
nelle portant sur 243 cas de cancers du sein histologiquement 
confirmés se présentent de la facon suivante : 


1° Pour les opérations palliatives : 


20 % des malades ont survécu plus de 3 ans. 
13 % des malades ont survécu entre 5 et 8 ans. 


2° Pour les opérations curatives : 


40 % des malades ont survécu aprés 3 ans. 
31 % des malades ont survécu sans récidive entre 5 et 
9 ans. 


Si lon ne considére que ce chiffre de 31 % qui correspond 
aux malades guéries : 

A. Ce pourcentage est moins élevé que celui que donne le 
bistouri pour des cancers non moins certains (corps de lPutérus 
par exemple) ; il n’est cependant pas négligeable en raison de 
la malignité du cancer du sein. 


B. Ce pourcentage est inférieur a celui de beaucoup de statis- 
tiques sur les résultats du traitement chirurgical du cancer du 
sein (Hintze 35 %, Lynham 40 “%, d’autres au-dessus de 45 “...), 
mais cette différence est explicable. Pour ne parler que des 
statistiques nous paraissant les plus sérieuses, nous ne croyons 
pas que les meilleurs résultats soient le fait dune habileté opéra- 
toire particuliére ; il suffit de restreindre les indications des cas 
que l’on opére dans un but curatif pour faire gagner de nombreux 
points au pourcentage des guérisons ! Pour ce qui me concerne, 
tout cancer qui n’était pas généralisé, tout cancer dont les pus- 
tules ne dépassaient pas la région mammiaire, tout cancer dont 
les ganglions étaient extirpables, fut opéré dans un but curatif. 


C. Ce pourcentage de guérison est également au-dessous des 
chiffres que donnent certaines statistiques de radiothérapie pure. 
Mais on peut dire, sans exagérer pensons-nous, que les radio- 
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thérapeutes sont, d’une facon générale, des cliniciens moins 
rompus que les chirurgiens aux finesses du diagnostic ; en 
outre, ils n’ont pas, comme ces derniers, le résultat histologique 
de tous les cas quils ont traités et ne sont pas absolument cer- 
tains de n’avoir irradié que des cancers. Il nous est arrivé de ne 
pas opérer des malades pour lesquelles des radiothérapeutes 
consciencieux avaient porté le diagnostic de cancer du sein ; 
irradiés, ces cas eussent donné de beaux succes, 

Sans anticiper sur des communications futures et nous 
appuyant sur nos propres constatations, nous pensons que les 
résultats thérapeuliques du cancer du sein obtenus par associa- 
tion radio-chirurgicale dépasseront ceux que nous présentons 
aujourd hui. 

Ces derniers, bien qu’inférieurs & ceux qu’obtient le bistouri 
pour d'autres cancers, ne prouvent pas que chirurgie 
nest pas Vacte essentiel de la thérapeutique du carcinome 
mammaire, mais ils justifient pleinement les tendances modernes 
dassocier la radiothérapie & la chirurgie pour le traitement de 
cette affection, 


Buti. pu Cancer 1938. — T. 27. 35. 
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Résultats du traitement chirurgical 


du cancer du sein 
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André TAILHEFER 


La statistique que nous apportons présente a la fois un défaut 
et une qualité. Toutes nos malades ont été opérées par nous- 
méme au cours d’une période dont le début remonte a 11 ans. 
Nous ne pouvons totaliser ainsi que 160 opérations, dont seule- 
ment 46 datent de plus de cing ans, nos résultats ne concernent 
que cette série de 46 observations. 

Nous avons opéré la plupart de ces malades a la Fondation 
Curie ou l’Hotel-Dieu, c’est-d-dire que nous apportons ces 
résultats avee l’autorisation de M. le D' Lacassagne, de M. le D‘ 
Roux-Berger et de M. le Professeur Cunéo, 

Si notre statistique est relativement réduite, elle est absolu- 
ment homogeéne, elle sanctionne notre technique qui est inspirée 
de la pratique du Professeur Cunéo et du remarquable travail 
que le Professeur Danis, de Bruxelles, a publié, en janvier 1928, 
a Académie Royale de Médecine. 

En effet, pour estimer la valeur du traitement chirurgica! des 
sancers du sein, on ne doit considérer que les résultats d’une 
technique bien définie, 

Nous ne voulons pas dire qu'il est excessivement difficile 
d’opérer correctement un cancer du sein, mais en fait, lorsqu’on 
examine, dans nos Centres anticancéreux, certaines patientes 
en pleine récidive post-chirurgicale, on est surpris de voir 
comment certaines opérations ont été conduites. Déja, en 1922, 
M. Roux-Berger disait & la Société Nationale de Chirurgie : 
« quwil existait véritablement une malfacon assez répandue du 
traitement chirurgical des tumeurs malignes du sein. » Dans 
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la série de 51 cas récidivés qwil avait rassemblée, 8 seulement 
semblaient avoir été traités par une opération correcte, avec 
grande incision et ablation des muscles pectoraux. 


Fig. 1. — En trait plein : tracé de Pincision ; Vincision trans-axillaire part 
de Vextrémité externe de la clavicule et se termine sur le grand dorsal. 
En pointillé : tracé du lambeau autoplastique éventuel, 


Nous apportons aujourd’hui les résultats dune opération 
trés large avee exérése culanée ¢tendue et qui enléve, en un 
seul bloc, les pectoraux et évide laisselle jusque sous la clavicule. 
Une autoplastie & la Heidenhain ou une greffe de peau totale 
est souvent nécessaire pour terminer l’opération, La photographie 
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dune de nos opérées fait mieux voir, plus que toute description, 
la largeur de lintervention. Elle permet de constater également 
que les mouvements du membre supérieur ne sont en aucune 
facon génés par cette grande exérése pour laquelle nous utili- 


Fic, 2. — L’étendue de Vexérése de la région axillaire et mammaire 


est trés large. Autoplasties axillaire et thoracique. 


sons une incision spéciale qui évite la bride cicatricielle thoraco- 
brachiale que donnent la plupart des techniques classiques, et 
en particulier Pincision de Halstead. 


| | 
‘ 
gs 
& 
4 
= 


TRAITEMENT CHIRURGICAL DU CANCER DU SEIN 531 


Les résultats que nous apportons concernent la période 1927- 
juin 1933, les plus anciens datent de 11 ans 4 mois; les plus 
récents, de 5 ans, Tous les examens histologiques des tumeurs 
el des ganglions axillaires ont été faits, soit a la Fondation Curie 
par MM. Lacassagne et Grigouroff, soit au Centre anticancéreux 
de ’Hotel-Dieu par le D' Paul Guérin. 

Cette statistique comporte : A) 11 cas pour lesquels examen 


Fic. 3. 


Suture cutanée terminale. 


histologique a montré que les ganglions étaient indemnes d’en- 
vahissement caneéreux. B) 32 cas dans lesquels les ganglions 
axillaires étaient envahis par l’épithélioma. C) 3 cas opérés pour 
récidive. 


A, 11 cas avec ganglions axillaires indemnes d’envahissement 
cancéreux, 

10 malades restent guéries aujourd’hui depuis des temps qui 
s'¢chelonnent de 9 ans 3 mois 45 ans. 


Une seule malade est morte au cours de la 2° année par méta- 
stase sternale, 
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Dans cette série, l’'age des malades varie de 29 ans & 68 ans. 

La tumeur initiale mesurail de 1 em. 1/2 a 4 cm. de diamétre 
(a plus grosse de ces tumeurs, qui était supéro-externe, est 
précisément celle qui a été le seul insucces), 


Fic. 4. — Résultat éloigné, Mouvements normaux du membre supérieur. 


Le diagnostic clinique exact a été fait 9 fois, il 


a été erroné 
2 fois : mammite et adénome. 


Ces 2 erreurs ont été rectifi¢es 
par examen histologique post-opératoire et les malades opérées 
largement 3 et 4 jours aprés la premi¢re opération locale. 

La mortalité opératoire a été nulle. 


L’étude histologique a montré qu'il s’agissait d’adéno-careino- 
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mes semblant parfois trés envahissants, une seule fois d’une 
tumeur épithéliale d’un type spécial et relativement peu maligne. 

Dans aucun cas, la radiothérapie n’a été combinée a la 
chirurgie, 


B. 32 cas avec ganglions axillaires envahis par l’épithélioma. 


L’age des malades varie de 35 4 66 ans. 

La tumeur initiale mesurait 4 a 9 em. de diamétre. 

14 malades sont apparemment guéries, aujourd’hui, depuis 
des temps qui s’échelonnent de 11 ans 4 mois 4 5 ans 2 mois. 

Une est morte au cours de la 4° année par cedéme aigu du 
poumon, sans présenter de signes de récidive. 

Une est vivante aprés 7 ans, ayant récidivé au cours de la 
2° année dans le sein opposé qui a été amputé, et elle présente 
une grosse métastase pleuro-pulmonaire droite qui évolue a bas 
bruit depuis 3 ans. 

16 (soit la moitié) sont mortes (2 des suites opératoires et 14 
de récidive), Nous reviendrons plus loin sur létude de ces 
récidives. 


C. 3 cas, déja opérés par un autre chirurgien, Vont été par 
nous, pour récidive, 


Dans un eas, il s’agissail dune récidive locale étendue, nous 
avons opéré la malade il y a 7 ans, puis, plus récemment, en 
1935 et en 1937. L’opération de 1935 a réalisé une thoracecto- 
mie compléte sur une surface de 8 centimétres sur 5 centimétres, 
la bréche étant comblée par pneumopexie recouverte d’une auto- 
plastie cutanée. La malade est actuellement en bonne santé. 
L’examen histologique a montré un adéno-carcinome sudoripare 
sans envahissement ganglionnaire. 

Dans les deux autres cas, il s’agissait d’épithéliomas avec 
métastases ganglionnaires. Ces deux patientes sont mortes : 
l'une au cours de la 5° année, l'autre de la 2° année, 


En résumé, nous avons 10 guérisons sur 11, dans les cas favo- 
rables avec ganglions indemnes de cancer et 14 guérisons sur 
32 dans les cas d’envahissement ganglionnaire ; au total, 24 
guérisons sur 43 opérations (sans tenir compte des 3 cas opérés 
pour récidives). 
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ETUDE DES RECIDIVES 


Nous avons observé, classées par ordre de fréquence 


8 métastases médiastinales ou pleurc-pulmonaires. 
6 métastases sus-claviculaires. 

4 récidives cutanées locales. 

3 métastases nodulaires cutanées a distance. 

3 métastases osseuses (clavicule-sternum-crane). 

3 récidives dans le sein opposé. 

1 métastase cérébrale. 

1 généralisation, 


Bien entendu, ces récidives ou métastases coexistent parfois 
chez la méme malade, en particulier les métastases médiastinales, 
pleuro-pulmonaires et sus-claviculaires. 

La plupart de ces récidives ont été traitées par les radiations, 
mais il s’agit la de traitements successifs, non coordonnés et qui 
ne sauraient étre considérés comme assocation radio-chirur- 
gicale. 

Le siége interne ou central de la tumeur est un facteur de 
gravité et prédispose aux métastases sus-claviculaires, pleuro- 
pulmonaires et médiastinales. Cette notion est classique, elle 
est vérifiée par notre expérience. Dans la série des 32 cas avec 
envahissement ganglionnaire, pour 9 localisations internes ou 
centrales, nous relevons 6 morts dont 4 métastases sus-clavicu- 
laires et intra-thoraciques, tandis que, pour 16 localisations 
externes, nous n’avons que 7 morts avec 2 métastases sus-clavi- 
culaires et pulmonaires (et cependant 2 récidives dans le sein 
oppose), 

Les métastases sus-claviculaires nous ont paru pouvoir étre 
classées en deux variétés : 

a) Variété fréquente : la métastase sus-claviculaire interne. 
Elle est Paboutissant de la chaine mammaire interne, l’adénopa- 
thie est bas située, elle si¢ge profondément dans l’angle para- 
sternal du creux sus-claviculaire, parfois cachée par lextrémiteé 
interne de la clavicule et insertion sterno-claviculaire du sterno- 
cléido-mastoidien. Elle n’est done pas en continuilé avee ladéno- 
pathie axillaire. On peut dire que le chirurgien joue sur le non- 
envahissement de la chaine mammaire interne qu’il ne peul 
raisonnablement atteindre, En ce point, Vopération du cancer 
du sein est incomplete. 
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b) Une variété exceptionnelle la métastase sus-claviculaire 
supérieure, aboutissant de la chaine accessoire pré-claviculaire 
décrite par Cunéo et Mornard. Cette adénopathie est haute et 
superticielle, elle peut étre facilement opérée. 

Les récidives cutanées locales, autrefois si fréquentes, sont 
trés diminuées par lexérése trés large de la peau. 

Nous noterons encore deux faits : absence de métastase verté- 
brale dans laquelle nous ne voyons que leffet d’un heureux 
hasard, et surtout l'absence de récidive.axillaire ganglionnaire. 
Nous croyons ce mode de récidive exceptionnel lorsque l’évide- 
ment axillaire est pratiqué complétement, et nous pensons ainsi 
pouvoir dire que l’évidement ganglionnaire axillaire est une 
bonne opération, 


Notre statistique opératoire compléte, comprenant les 160 
interventions faites jusqu’éa ce jour, nous indique une mortalité 
post-opératoire globale de 5/160, soit 3 %. 

Les ganglions axillaires ont été 42 fois trouvés indemnes de 
cancer et 118 fois envahis. Un cas sur quatre ne présentait done 
pas @envahissement ganglionnaire, 

Depuis ces derniéres années, nous avons eu souvent recours 
aux examens histologiques extemporanés, soit par coupe congelée, 
soit & Pultropak. 14 fois ces examens nous ont permis, au cours 
de Popération, d’affirmer un diagnostic de cancer cliniquement 
discutable. L’ultropak a une seule fois fait diagnostiquer comme 
tumeur bénigne une lésion que examen histologique normal de 
controle a révélée maligne. Il faut dire également que, dans la 
plupart’ des cas douteux, le simple examen l'oeil nu d'une 
section de la tumeur nous a permis de prévoir la réponse de 
"examen histologique extemporané. Ce simple examen a d’ail- 
leurs été autrefois recommandé par Lecéne ; cependant la confir- 
mation immeédiate de Vhistologiste apporte une certitude autre- 
ment précise, 


* 
L’exposé de ces résultats du traitement chirurgieal du cancer 
du sein serait stérile s'il ne permettait pas d’essayer de définir 


des régles thérapeutiques plus précises et surtout plus efficaces. 
Il découle, de l'étude détaillée de nos observations, que le 
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cancer du sein est réellement curable par la chirurgie dans une 
proportion assez grande, a condition de n’opérer que des cas 
relativement favorables. Nous avons guéri 10 cas sur 11 quand 
les ganglions axillaires étaient sains, mais seulement 14 sur 32 
quand les ganglions étaient envahis. Avons-nous eu toujours 
raison d’opérer d’emblée les plus mauvais de ces cas ? Cela est 
peu probable, L’expérience montre qu'il est presque toujours 
mauvais d’opérer des cas étendus avec gros envahissements 
ganglionnaires, et l’on n’obtient alors que des résultats lamen- 
tables qui donnent & Vopération du cancer du sein toute sa 
mauvaise réputation ; dans ces cas ¢tendus, lacte chirurgical 
nest plus qu’un moyen d’essaimer une lésion déja si maligne. 
Il faut, pour opérer raisonnablement, pouvoir penser que les 
tissus ott passera le bistouri sont sains. Ne serait-il pas normal 
de chercher A stériliser ces tissus par l’action des radiations 
avant d’opérer ? Avec Coutard et avee mon ami Baclesse, de la 
Fondation Curie, nous avons essayé pour cela la roentgenthéra- 
pie (de préférence a la curiethérapie, parce que ses champs sont 
plus larges). 

Dans tous les cas un peu étendus, nous avons irradié d’abord 
par rayons X lensemble de la lésion et des régions ganglion- 
naires axillaire et sus-claviculaire ; ’opération a eu lieu trois se- 
maines 4 un mois aprés la roentgenthérapie. Nous avons ainsi un 
excellent moyen d’étudier l’action des rayons X sur le cancer 
du sein par les examens histologiques de la piéce opératoire. 

Nos premiers traitements ainsi combinés datent de la fin 1935. 
A la Fondation Curie, avec Baclesse, et 4 ’Hotel-Dieu, avee Lévy- 
Lebhar, nous avons traité 18 malades. Nous avons obtenu d’impor- 
tantes régressions des tumeurs, souvent des 2/3 de leurs dimen- 
sions, parfois méme leur disparition clinique et nous pensons 
opérer alors dans des conditions bien plus favorables. Les suites 
opératoires n’ont jamais été troublées du fait de Virradiation 
préalable, L’examen histologique a toujours montré qu’il per- 
sistait des cellules cancéreuses dans le territoire irradié, sauf 
dans un cas de mastite carcinomateuse qui paraissait stérilisé, 
mais qui a donné des métastases squelettiques dans presque 
tous les os. 


Le cadre de cette communication nous interdit de nous étendre 
davantage sur cette méthode. Il faut de nouveaux examens 
histologiques, des cas plus anciens, pour pouvoir la juger. 

En somme, aprés avoir radiographié le thorax pour s’assurer 
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autant que possible de l’absence de toute métastase médiastinale 
ou pleuro-pulmonaire, nous adoptons la thérapeutique  sui- 
vante : 


1° Tumeur limitée ne dépassant pas 4 a 5 cm. de diamétre, 
sans adénopathie ou avec petite adénopathie. Opération large. 
Examen histologique de la tumeur et des ganglions. 

a) Si les ganglions sont indemnes : abstention de toute autre 
thérapeutique. 

b) Si les ganglions sont envahis : irradiation par roentgenthé- 
rapie ou télécuriethérapie, de la région sus-claviculaire en cen- 
trant bien en dedans pour irradier la chaine mammaire interne. 
Nous traitons ainsi la région ganglionnaire que néglige la chi- 
rurgie. 


2° Tumeur plus étendue dépassant 4 a 5 cm. de diamétre, ou 
s'accompagnant d’adénopathies déja un peu importantes. Roent- 
genthérapie pré-opératoire suivie de l’opération un mois _ plus 
tard. 


Travail de la Fondation Curie 
et du Centre anticancéreux de UHotel-Dieu 
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A propos des cancers du sein 
PAR 


Henri HARTMANN 


J’aurais voulu vous apporter l'ensemble des résultats obtenus, 
a la clinique de ’Hotel-Dieu, dans le traitement des cancers du 
sein. Je n’ai malheureusement pu terminer a temps ce travail. 
Aussi me contenterai-je de vous exposer quelques faits résultant 
des observations que j’ai pu colliger. 


Diagnostic du cancer du sein 


Si le diagnostic est évident lors de tumeurs ayant la consis- 
tance du navet, mal limitées, présentant des adhérences a la peau 
et s'accompagnant d’adénopathies, il n’en est pas de méme dans 
tous les cas. 

Avec d’Allaines et Maurice Renaud, nous avons, il y a 14 ans, 
publié dans Gynécologie-Obstétrique (1924, X, 81) un article sur 
une forme de tuberculose pseudo-néoplasique, dont nous avons 
eu, depuis cette époque, loccasion d’observer de nouveaux cas. 
Des gateaux de mammite chronique localisée, des abceés chroni- 
ques du sein, ete. peuvent aussi faire penser a des cancers ; réci- 
proquement des cancers bien localisés, sans adénopathies, peu- 
vent en imposer pour de simples adénomes ou des mammiles. 

Dans tous ces cas douteux, que doit-on faire ? Bien que la 
biopsie soit aujourd’hui a la mode, nous ne croyons pas devoir 
y recourir. Pour éviter des greffes possibles a la suite de ma- 
nocuvres sur des tissus cancéreux, on n’a plus fait les biopsies 
qu’au moment méme de Vopération, ce que permettent les pro- 
cédés actuels ultra-rapides d’examen. Rien ne nous dit toute- 
fois que, pendant les quelques minutes qui s'écoulent entre le 
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prélévement et la fin de l’examen, des cellules cancéreuses n’au- 
ront pu migrer dans les vaisseaux lymphatiques ou autres et 
avoir dépassé la zone de lexérése que l’on va faire. Il y a la une 
discussion possible, futile cependant 4 notre avis. 

Ce qui me parait beaucoup plus important ce sont les erreurs 
possibles. Si la biopsie est positive, si l'anatomo-pathologiste 
répond cancer, le résultat est certain ; s’il ne répond pas can- 
cer le résullat reste douteux. Dans un cas of nous avions clini- 
quement diagnostiqué cancer, et remis la piéce & mon_ trés 
regretté éléve Lecéne, dont vous connaissez tous la compétence, 
Lecéne me répondit mammite chronique ; un an aprés il y avait 
une récidive. L’examen microscopique avait porté sur un point 
ol il n'y avait pas de cancer, alors que le cancer existait dans 
d'autres points. Dans un autre cas, examiné par mon ami Méné- 
trier, le résultat fut: tumeur en presque totalité kystique, avec 
un point épithélicmateux cependant. Vous voyez, par consé- 
quent, que le résultat dune biopsie, quand elle ne dit pas can- 
cer, expose a erreur. 

C’cst pourquoi nous préférens, en cas de doute, exciser tout 
un segment de sein contenant la tumeur, puis, sil y a lieu, faire 
une deuxiéme intervention plus large. Je sais bien qu'on pourra 
objecter que la malade refusera quelquefois cette deuxiéme inter- 
vention, Elle pourra cependant rester dans un grand nombre 
de cas guérie, comme le montre la lecture de mes observations 
de résection partielle du sein. 


Résections partielles du sein 


Actuellement la régle est de faire des opérations extrémement 
larges, la résection partielle du sein dans des cas de tumeurs 
limitées peut cependant donner des résultats comparables a 
ceux des grandes interventions. Je ne l’ai pratiquée que pour des 
tumeurs occupant le segment externe du sein, vidant en méme 
temps la partie inférieure du creux axillaire, chez des femmes 
refusant V'ablation totale de la mamelle ou présentant des 
tumeurs sur la nature desquelles j'avais quelques hésitations. 
Toujours j’ai sectionné la glande 4 une certaine distance de la 
tumeur. 


Ons. I. — FP, 67. Résection partielle, 13-6-24. Epithélioma atypique. 
Revue 5-6-28, sans récidive, 
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Ors. II. — F. 26, Résection partielle, 26-11-24. Epithélioma atypi- 
que. Traitée ensuite par I’Institut Curie en 1925. M. 1-27. 


Ons. IIT. — F. 43. Résection partielle, 12-1-25. Kystes du sein et en 
un point épithélioma atypique. Revue 27-5-38, sans récidive, 


Ors. IV. — F, 52. Résection partielle, 18-2-27. Epithélioma atypique 
a petites cellules, ganglions hyperplasiques. Revue 16-10-37, sans réei- 
dive. 


Ons. V. — F. 50. Résection partielle, 18-3-27. Epithélioma atypi- 
que. Revue en 3-37 sans récidive ; mais en 38, maigrit, ventre gros- 
sit. Le 19-6-38 nous la revoyons : ascite contenant quelques hématies, 
tumeur remontant du pelvis au-dessus de l’ombilic, se retrouvant au 
toucher vaginal en avant du col. 


Oss, VI. — F. 34. Résection partielle, 6-7-27. Epithélioma a cellules 
tres atypiaues, Revue en 5-35 sans récidive. 


Ons. VI. — F. 55. Résection partielle, 10-1-30. Cystadénome en 
dégénérescence néoplasique. Epithélioma a petites cellules claires. 
Revue 12-5-38 sans récidive. 


Ors. VIII. F. 74. Résection partielle, 13-8-14. Mort 19-5-19 sans récidive 
locale. 


Ons, IX, —- F. 40. Résceticn partielle, 18-6-28. Poche kystique avec 
masses saillantes dans la cavité. Epithélioma atypique (Lecéne). Revue 
en 10-31 sans récidive, 


Ors, X. —. F. 57. Résectior particle, 9-11-31. Epithélioma atypique 
a type squirrheux. Revue 5-7-35 sans récidive. 


Ors. XI. — F. 46. Résection partielle, 10-12-31. Epithélioma aty- 
pique, ganglions hyperplasiques. Revue 24-1-36 sans récidive locale 
mais ayant une métastase fémorale. M. 31-3-36. 


Ors. XII. — F. 43, Résection partielle, 22-12-32, Epithélioma atypi- 
que infiltré, ganglions hyperplasiques. Le 22-12-35 revient pour hémor- 
ragies utérines. Epithélioma pavimenteux intermédiaire, assez nom- 
breuses mitoses. Curiethérapie, 28-8-37, tuméfaction du membre infeé- 
rieur droit. Coelioctomie exploratrice par M. Tailhefer, qui trouve une 
adénopathie diffuse de la paroi droite de excavation. Il n’y avait pas 
de récidive du coté du sein. 

En 1938, méme état malgré radiothérapie. 


Sur ces 12 observations, il n’y a eu qu’une récidive locale ; 
3 femmes sont mortes sans récidive locale, 1 4 79 ans, 5 ans apres 
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la résection, 1 de méme 5 ans aprés avec une métastase fémorale, 
1, actuellement vivante 6 ans aprés la résection, n’a pas de réci- 
dive locale mais une tumeur abdominale, a point de départ 
pelvien, avee de lascite, légerement sanguinolente. Les 9 autres 
ont été suivies sans récidives, 2 pendant 3 ans, 2 pendant 4 ans, 
2 pendant 8 ans, 1 pendant 10 ans. 


Récidives tardives aprés opération pour cancer du sein 


On admet encore bien souvent que les opérées qui ont passé 
le cap de 3 ans peuvent étre regardées comme guéries, C’était 
du moins Vopinion de Volkmann qui a été acceptée pendant 
longtemps ; on sait aujourd’hui que les récidives peuvent étre 
plus tardives, Elles peuvent l’étre, croyons-nous, plus encore 
qu’on ne le pense aujourd’hui. 


Récidives locales. — Deux fois j’ai enlevé, aprés 3 ans, des 
récidives locales ; une des malades est morte au bout de 9 ans, 
"autre a été revue bien portante aprés 6 ans, Une malade por- 
teuse, au bout de 3 ans, de nodules et d’adénopathies sus-clavi- 
culaires, a été traitée par radiothérapie et se maintient bien aprés 
6 ans. 

Chez 4 malades, j’ai enlevé des récidives locales aprés 4 ans ; 
8 ont succombé aprés 7 ans et 8 ans (dont une de cancer du foie 
sans nouvelle récidive locale). Une est actuellement vivante avec 
un bon état général, mais quand on l’examine, on trouve des 
nodules sous-cutanés au niveau de l’épine scapulaire, a la partie 
supérieure de la fesse, sur lavant-bras, et une petite tumeur 
dans la partie supéro-externe du sein opposé au cdté opéré. 

4 malades ont eu des récidives au bout de 5 ans, 2 ont été 
opérées, 2 soumises a la radiothérapie ; les 4 sont mortes la 5°, 
6°, 7°, 9 année, 

Une, dont la récidive était apparue la 6° année, a été réopérée 
eta été revue guérie a la 16° année ; une autre, dont la récidive 
est, de méme, apparue a la 6° année, a été soumise a la radiothé- 
rapie ; le sein opposé s’est pris, un squirrhe en cuirasse s'est 
développé et la malade a rapidement succombeé. 

Neuf ans aprés l’ablation d'un cancer du sein, nous avons enlevé 
une récidive ; au cours de la 12° année, tuméfaction sternale, 
radiothérapie ; ablation d’une nouvelle récidive locale, puis d'une 
troisiéme la 14° année, pleurésie et mort la 16° année, 
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Il y a un mois, nous avons enlevé, sur la portion axillaire de 
la cicatrice @une amputation du sein, faite 11 ans auparavant, 
une récidive uleéreuse avec destruction partielle de la cote 
sous-jacente. 

Une malade est venue 12 ans aprés lablation de son can- 
cer présentant une adénopathie axillaire du coté opposé (épithé- 
lioma) ; opérée, elle a été revue sans nouvelle récidive 15 ans 
aprés la premiére opération,. 

Une, revue au bout de 12 ans, présentant des nodules cutanés 
et des ganglions sus-claviculaires, a été traitée par lopération 
pour les nodules, par la radiothérapie pour les ganglions et a 
succombé la 14° année, 

Nous avons enfin 4 vous signaler, comme récidive locale tardive, 
un cas tout a fait exceptionnel, celui dune de mes premicres 
opérées de 1892 qui, aujourd’hui agée de plus de 90 ans, présente, 
sur sa cicatrice, une uleération cancéreuse indubitable. 

Un point qui nous a frappé, e’est que, dans plusieurs observa- 
tions, aprés une longue période ott le cancer a, en quelque sorte, 
sommeillé, restant ignoré, Pévolution a été rapide dés Pappari- 
tion de la récidive. 


Metastases, — 10 malades ont succombé sans récidive locale, 
avec des métastases hépatiques (6 et 7 ans), médiastinales (6, 7 
et 11 ans), pleuro-pulmonaires (8 ans), abdominales (8 ans). 
Une est morte avee des signes de cancer du paneréas au bout de 
14 ans, une de métastase sacrée aprés 18 ans, une de métastase 
lombaire aprés 20 ans, 

Signalons enfin qu’une de nos opérées de cancer du sein s’est 
présentée a nous, apres 23 ans, ayant un cancer du sein oppose. 

Comme vous le voyez par ces diverses observations, il est 
impossible de dire jamais qu’un cancer du sein est guéri. 


La radiothérapie dans les cancers du sein 


Je n’ai que peu d’expérience sur l'utilité de la radiothérapie 
dans les cancers du sein. Elle m’a paru trés utile dans le traite- 
ment de la mastite carcinomateuse ainsi que je l’ai indiqué il 
y a 18 ans au 5° Congrés de la Société internationale de chirur- 
gie. Autrefois les interventions sanglantes dans ces cas étaient 
constamment suivies de récidives locales, aboutissant le plus sou- 
vent au développement de la maladie si pénible décrite sous le 
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nom de squirrhe en cuirasse. Aujourd’hui, aprés radiothérapie, 
les malades peuvent étre opérés sans avoir de récidives locales 
et meurent de métastases, intra-thoraciques le plus souvent. 

La radiothérapie m’a paru aussi utile pour amener la cicatrisa- 
tion de certaines ulcérations cancéreuses. 

Enfin, je la préfére lopération sanglante lors d’adénopathies 
sus-claviculaires. Elle n’améne pas leur disparition, mais sou- 
vent diminue leur volume ; les ganglions plus petits ne dispa- 
raissent pas mais ils sont comme stabilisés. Si un certain nom- 
bre de mes malades sont mortes, j’en ai relevé 8 qui restent 
sans aucune modification, 1 aprés 5 ans, 3 aprés 7 ans, 1 aprés 
8 ans, 2 aprés 9 ans, | aprés 11 ans. 


Cancers du sein et autres cancers 
se développant successivement chez une méme malade 


Je ne parlerai pas ici des tumeurs cérébrales, dont j’ai observé 
deux cas, 2 ans et 4 ans apres amputation du sein. Je n’ai jamais 
eu les piéces en main et pense qu’il ne s’agit que de métastases. 
Il nen est pas de méme lorsqu’on se trouve en présence de can- 
cers de structures différentes. Tels les cas suivants : 

Colectomie pour cancer du colon, 9 ans aprés cancer du sein. 

Amputation du sein pour cancer, 4 ans, 4 ans, 1 an aprés cette 
opération constatation dun cancer du rectum. 

Dans ces 4 cas il s’agissait dun épithélioma cylindrique qu’on 
ne pouvait par conséquent regarder comme une meétastase du 
cancer du sein. Il en était de méme chez deux femmes dont l'une 
a présenté, 3 ans aprés amputation du sein pour épithélioma 
alypique, un épithélioma métatypique du col utérin, dont l’au- 
tre 6 ans aprés lamputation du sein pour épithélioma, dendri- 
lique par places, acineux en d’autres, a présenté de méme un 
‘ancer du col (épithélioma métatypique). Une de nos malades 
(épithélioma atypique du sein) avait été traitée auparavant pour 
cancer de la langue, a la Salpétriére. 

Nous avons enlevé, 5 ans aprés une amputation du sein, une 
tumeur de Vovaire, étiquetée par les histologistes épithélioma 
végétant papillaire du type Wolfien. Nous vous mentionnerons 
enfin le cas d’une de nos malades que nous avions gastrecto- 
misée pour cancer, que 3 ans aprés nous avons opérée de cancer 
du sein et chez laquelle 4 ans plus tard nous avons encore da 
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intervenir de nouveau pour péritonite ascitique ; aprés ouver- 
ture du ventre, nous avons prélevé pour biopsie un fragment 
de la tumeur, épithélioma végétant de Vovaire. 

Je ne sais quelle explication les anatomo-pathologistes don- 
neront pour expliquer le développement de ces tumeurs succes- 
sives ; en tous cas, ces fails ne me paraissent pas en faveur de 
la théorie généralement acceptée aujourd'hui et qui veut que le 
sancer soit le résultat inflammation chronique. 
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Résultats des interventions chirurgicales 


dans les cancers du sein 
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Je remercie le Bureau de l’Association Frangaise du Cancer 
de m’avoir invité & prendre la parole sur les résultats des inter- 
ventions chirurgicales dans les cancers du sein. J’ai accepté 
cette invitation avee d’autant plus de plaisir que cette question 
reste pour moi, depuis un certain nombre d’années, un probléme 
angoissant. Je me suis trés souvent demandé, et je vais vous en 
donner la preuve, si les interventions pratiquées pour certains 
‘cancers du sein que l’on classe parmi les cas opérables n’avaient 
pas pour conséquence dabréger existence des malades, C’est 
la, pour moi, tout le probléme et mon opinion rejoint la pensée 
de mon collégue Ducuing. Ne terminait-il pas, tout a Vheure, sa 
trés intéressante communication en nous disant que, peut-étre, 
il sonnait le glas de la thérapeutique chirurgicale dans la lutte 
contre le cancer du sein ? 

Il est de régle, Messieurs, qu'on ne saurait apporter aucune aflir- 
mation sans appuyer sur un commencement de preuve. C'est 
pour élayer ma conviction que j'ai fait établir une statistique 
de cent cas de cancer du sein, suivis les uns jusqu’a la fin de 
leur vie et les autres jusqu’a ce jour. 

De cette étude, s’est dégagée pour moi une notion que les faits 
observation courante, dans ma pratique chirurgicale, avaient 
mise en évidence : celle de lvimportance primordiale de V'adénopa- 
thie axillaire dans le pronostic du traitement opératoire des 
cancers du sein, C’est autour de lenvahissement ou du non- 
envahissement des ganglions axillaires, et je pourrais dire des 
autres chaines ganglionnaires (mais ces derni¢res sont inacces- 
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sibles cliniquement), que tourne toute la question de la valeur 
réelle des larges exéréses mammaires, En voici la preuve. 

Depuis toujours, j’enléve aussi largement que possible toutes 
Jes tumeurs cancéreuses du_ sein. J’enléve non seulement les 
muscles pectoraux, mais toutes les aponévroses axillaires pour 
que les ganglions soient comme pris dans un filet, sans_ les 
dissocier. Je n’hésite pas a sectionner les nerfs qui se rendent 
aux muscles du creux axillaire. Puis la piéce est remise & ma 
collaboratrice et amie, Mlle Lion, que je suis heureux de remer- 
cier ici. 

Mile Lion préléve un 4 un tous les ganglions enlevés et tous 
sont étudiés histologiquement, Toutes les coupes de la tumeur 
et des ganglions ont été supervisées au laboratoire du Profes- 
seur Roussy par mon ami, le Professeur Leroux. 

Dans chaque observation, le nombre des ganglions envahis, 
leur degré d’envahissement et la résistance organique que parait 
opposer A cet envahissement le tissu ganglionnaire, sont consi- 
gnés. 

Ceci dit, voyons ce que sont devenues les cent malades prises en 
bloc. 

Je puis vous dire tout de suite que 72 de ces malades sur 100 
sont mortes. Ces 72 cas de mort se répartissent ainsi : 


14 cas pendant la premicre année ; 
22 cas pendant la deuxiéme année ; 
18 cas pendant la troisiéme année ; 
9 cas pendant la quatriéme année ; 
5 cas pendant la cinquiéme année ; 
1 cas pendant la sixiéme année ; 
3 cas pendant la septi¢me année. 


En résumé, 54 malades ont succombé pendant les trois pre- 
miéres années, 14 cas pendant les deux années suivantes et 4 cas 
ont obtenu une ou deux années de répit. 

Notez bien, Messieurs, que lorsque, dans une statistique, on 
écrit que les malades sont mortes aprés 3, 4 ou 5 ans, on apporte 
des résultats incomplets. Pour étre vrai, il faut envisager un peu 
différemment cette question, 

Il faut noter le temps qui s’écoule entre l’acte opératoire et 
apparition des premiers signes d’une récidive, car, a dater de 
ce moment, pour beaucoup de malades, la vie devient insuppor- 
table. Elles rentrent dans la catégorie des malades qui ont un 
cancer, qui en souffrent et qui ne peuvent plus étre opérées. 
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Ce matin méme, a l’hopital, je revoyais une malade opérée 
il y a quatre ans pour un cancer du sein, Elle n’a aucune récidive 
locale, aucune récidive ganglionnaire, mais depuis un an, elle 
souffre de douleurs irradiées généralisées, se plaint de temps en 
temps d’étouffement et ne peut plus vaquer a ses occupations. 
Depuis un an, cette malade doit étre comptée au nombre des 
échees. Elle n’a bénéficié que durant trois années d’une santé 
et dune activité normales. 

Ceci posé, je reviens, si vous voulez bien, 4 étude de tous les 
sas qui ont succombé et je les reprends année par année. 

Toutes les malades qui ont suecombé dans la premiére année 
avaient toutes des métastases ganglionnaires. 

Toutes celles qui ont succombé au bout de deux ans avaient 
toutes des métastases ganglionnaires, sauf trois, pour lesquelles 
le laboratoire a répondu : ganglions inflammatoires. Et dans ces 
trois cas, Messieurs, je souligne le fait, et j’y reviendrai, la réci- 
dive est apparue localement. 

Viennent ensuite les 18 malades qui suecombérent au cours de 
la troisieme année, chez 11 malades les ganglions étaient envahis, 
dans 7 cas, il n’existait pas de métastase ganglionnaire ; dans 
3 de ces 7 cas, les ganglions présentaient des lésions inflamma- 
toires, et 2 de ces malades, qui avaient des ganglions inflamma- 
toires, firent une récidive locale. Une malade dont les ganglions 
étaient indemnes récidiva localement. 

Si j'additionne les 11 cas avee envahissement aux 33 premiers, 
jai 44 cas dans lesquels la chirurgie n’a rien donné. 

Or, aprés quatre ans, sur neuf malades, six qui ont succombé 
avaient des ganglions envahis. Quatre ans, dira-t-on, c’est un 
résultat. Mais chez l'une d’elles, deux ans aprés l’opération il 
existail. sur la face antérieure du sternum une récidive qui fut 
enlevée, la malade mit deux ans 4 mourir de généralisation. Une 
autre fit une récidive vertébrale deux ans aprés lopération. Elle 
mit deux ans & mourir, Une autre fit une récidive locale deux 
ans aprés Vopération. Et une autre fit une récidive thoracique. 
Voici done quatre cas qui ont des récidives aprés deux ans. 
Avouez que le résultat n’est pas brillant. Cela fait done 50 cas 
pour lesquels, selon moi, la chirurgie n'a rien donné ! 

Si je prends maintenant les malades qui ont récidivé pendant 
la cinquiéme année, la derniére année de leur vie, chez l'une un 
cancer du rectum est apparu deux ans aprés l’opération et ceci 
rentre dans les cas que M, Hartmann vient d’envisager tout a 


4 


548 DESMAREST 


Vheure devant vous. Chez une autre, une récidive pulmonaire et 
un noyau cranien qui a évolué lentement... Chez une troisi¢me, 
une récidive hépatique et pulmonaire, avec une lente disparition., 
Toutes ces malades, je les ai suivies. 

Ceci pour noter, une fois encore, l’écart entre le retour a la 
santé donné par l’opération, la date de la récidive et la date de 
la mort. Je crois, je le répéte, qu'il y a la une cause d’erreur 
pour qui lit la plupart des statistiques publiées, Au terme de la 
cinquiéme année, 68 malades sur 100 avaient disparu. Vous 
admettrez avec moi que bien peu avaient bénéficié de la théra- 
peutique chirurgicale ! 

Joignons-y une malade morte la sixi¢me année, qui a fait une 
récidive hépatique et gastrique. Les ganglions, chez celle-ci, 
étaient également envahis, J’ignore le temps écoulé entre lappa- 
rition de la récidive et la mort. 

Les trois derniéres malades, qui ont survécu sept ans, avaient 
des ganglions inflammatoires, mais une d’elles fit une récidive 
locale aprés trois ans. Cette récidive locale continua’ pendant 
quatre années. Je n’ai vu la malade qu’a la fin de cette qua- 
tri¢éme année. Une autre mourut de récidive vertébrale, et nous 
en savons la trés lente évolution, 

Récapitulons : 

Ganglions envahis dans 49 eas. 

Ganglions inflammatoires ou seléreux dans 10 cas. 

Absence de ganglions dans 9 cas, mais ici quelques réserves 
sont a faire, car il faut étre, comme vous le pensez, trés prudent 
pour affirmer qu’il n’existait aucun envahissement lymphatique. 
I] faudrait pouvoir examiner complétement tous les lymphati- 
ques contenus dans les tissus axillaires, 

Voici le fait brutal, il reste 28 malades vivantes sur 100 opérées. 

I] faut maintenant, pendant quelques minutes, nous arréter 
sur ces 28 cas heureux. 

Tout @abord, sur ces 28 cas, 5 ont été opérés il y a cing ans, 
car j'ai arrété cette statistique en 1933. De ces 5 malades, 3 avaient 
des ganglions inflammatoires et 2 des ganglions scléreux. 

4 de ces cas ont été retrouvés six ans aprés leur opération. 
Dans un cas, pas de ganglion constaté histologiquement, mais 
le pronostic histologique était mauvais. 

Dans un cas, il y avait des ganglions inflammatoires. 

Dans un autre cas, il n’y avait pas de ganglions. Et dans un 
cas les ganglions étaient envahis. L’avenir de cette malade me 
parait devoir étre réservé, 
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Deux malades ont été revus aprés sept ans, en bonne santé, 
dans l'un de ces deux cas, pas de ganglions axillaires, dans lau- 
tre des ganglions inflammatoires, 

Apres huit ans, nous avons retrouvé une malade dont, histo- 
logiquement, les ganglions étaient indemnes. Sept malades sont 
encore vivantes aprés neuf ans. Aucune ne présentait lors de 
lopération de ganglions envahis. 

Enfin quatre sent vivantes aprés onze ans (ganglions nor- 
maux ou inflammatoires), deux sont vivantes aprés douze ans ; 
rune d’elles cependant présentait une tumeur histologiquement 
tres maligne, mais sans métastase ganglonnaire. 

Une est vivante aprés 13 ans, deux aprés 15 ans (ganglions 
inflammatoires). 

Voici les faits que je soumets a votre appréciation, 

Pour moi, de étude des 100 cas qui sont VPobjet de cette 
communication, se dégage une notion essentielle : celle de Pétat 
du systeéme ganglionnaire. 

Nous avens vu que, dans un certain nombre de cas, les gan- 
glions axillaires examinés histologiquement  présentaient des 
lésions inflammatoires ou étaient selérosés. Ce sont les cas favo- 
rables. Aussi les malades n’ont-elles pas récidivé, sauf quelques- 
unes qui ont récidivé localement, 

Dans les autres cas, les ganglions paraissent s’¢tre laissé plus 
ou moins rapidement envahir par les cellules néoplasiques et 
les malades ont succombé aprés une survie dune durée variable. 

Il faut interpréter ces faits. 

Il semble que les ganglions enflammeés sclérosés s’oppo- 
sent a la colonisation des cellules cancéreuses et retardent ou 
empeéchent la métastase ganglionnaire, premier stade de la géné- 
ralisation. Or, si nous considérons les cancers de la partie ter- 
minale du tube digestif, nous voyons que dans le cancer du rec- 
lum en particulier, les résultats de la chirurgie sont excellents. 
M. le Professeur Hartmann est venu, avee moi-méme et d’autres 
chirurgiens, témoigner la Société de gastro-entérologie des 
remarquables survies oblenues apres Pamputation du reetum 
cancereux. Si lon étudie les ganglions sur les piéces aprés labla- 
tion un cancer rectal, on est frappé de la grande fréquence des 
lésions ganglicnnaires inflammatoires et ceci vient a appui de 
Ina conviction qwune inflammation ou une sclérose des ganglions 
est un ¢lément favorable. 

Si, @autrg part, nous notons que dans les cas d’inflammations 
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des ganglions, la récidive le plus souvent s’est faite sur place, 
neus sommes en droit de penser que les cellules néoplasiques 
sont retenues dans les conduits lymphatiques périphériques et 
que, malgré les larges exéréses, elles vont se développer sur place 
et entrainer la formation de noyaux secondaires, dans la peau, 
plus ou moins prés de la cicatrice. 

J’en conclus qu'il faudrait dans toute tumeur du sein, au 
début, soit par radiothérapie, soit par un autre procédé qui 
serait a étudier, créer une inflammation des ganglions, les sclé- 
roser, et nous obtiendrions des résultats trés supérieurs a ceux 
que je vous apporte et qui vous ont été apportés par mes col- 
légues. 

Lorsque les ganglions indemnes sont envahis par les cel- 
lules cancéreuses et que le chirurgien s’attaque par de larges 
opérations a cette métastase, trop souvent il court a des 
désastres. Plus ou moins rapidement, le cancer se généralise ou 
nous assistons au développement dune masse ganglionnaire sus- 
claviculaire. Si on veut bien penser aux connexions anatomiques 
du systeme ganglionnaire sus-claviculaire avee le canal thora- 
cique et la grande veine lymphatique, on comprend qu’a ce 
stade Vorganisme soit directement menacé et que la générali- 
sation soit proche. Il y a plus, ces larges évidements axillaires 
ouvrent des vaisseaux, et des cellules cancéreuses libérées au 
cours des manoeuvres opératoires peuvent passer dans le sys- 
teéme circulatoire-sanguin et aller coloniser a distance. La géné- 
ralisation est certaine. Le temps qui s’écoulera entre l’acte opé- 
ratoire et l'apparition des signes révélant lexistence d’une mé- 
tastase osseuse ou viscérale sera variable suivant la nature de la 
tumeur et sans doute aussi suivant la résistance de lorganis- 
me ; mais la récidive est 4 peu pres certaine. 

Et je me demande, en vérité, si en enlevant les ganglions cli- 
niquement envahis, nous n’allons pas a l’encontre du but que 
nous poursuivons ; si nous n’abrégeons pas la vie de nos mala- 
des. J’en arrive a penser que nous ferions wuvre meilleure en ne 
les opérant pas. 

Sans doute, nous ignorons le temps que met un cancer du sein 
a tuer une malade puisque nous les opérons toutes. Je sais que, 
1a encore, la nature histologique de la tumeur et le terrain sur 
lequel elle se développe jouent un role dans Vévolution de ces 
tumeurs, mais j'ai été frappé en écoutant mes collégues et j'ai 
retenu de leur exposé des faits bien troublants. M. le Professeur 
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Hartmann ne nous a-l-il pas dit quwil avait fait des résections 
partielles du sein pour tumeurs malignes et que les résultats 
navaient pas été aussi mauvais qu'il le craignait. I] me dira 
que, dans ces cas, le systéme ganglionnaire était sans doute 
indemne, j’y souscris. Mais voici un autre cas qui vient de vous 
étre communiqué par Thailhefer : une malade opérée six ans 
auparavant d’une tumeur du sein récidive dans les ganglions 
axillaires. L’opération parait n’avoir pas été compléte, cependant 
six ans se sont écoulés entre l’6pération et Papparition de la 
métastase ganglionnaire, c’est déja en soi un résultat qui n’est 
pas négligeable. 

Le Professeur Ducuing ne vous a-t-il pas tout a4 ’heure apporté 
des résultats surprenants. Il vous a présenté une série de mala- 
des auxquelles il a enlevé le sein seulement pour leur éviter les 
ennuis d’une tumeur ulcérée, suppurante, et les frais qu’entrai- 
nent les pansements. 

Ces malades avaient de larges tumeurs avec envahissement gan- 
glionnaire. Il a fait une exérése limitée et 30 0/0 de ces malades 
ont survécu 3 ans, trois d’entre elles n'ont succombé qu’aprés 
cing ans, entre 5 et 8 ans. Toutes, nous a-t-il dit, ont repris leur 
vie familiale. De tels faits méritent toute notre attention et pour 
ma part je remercie mon collégue Ducuing de les avoir apportés 
a cette tribune. Ce qu’il nous a dit vient & Pappui de ma convic- 
tion : c’est qu’il ne faut pas étre trop actif dans la chirurgie des 
cancers du sein, La question doit étre remise a l’étude. 

Je suis persuadé qu’il nous faut agir sur les zones ganglion- 
naires pour les bloquer, puis enlever le cancer du sein. 

Ou les ganglions ne sont pas envahis et ablation large du sein 
contenant la tumeur suffira ; ou les ganglions sont déja envahis 
par le cancer et nous risquons, par nos larges exéréses, d’aider 
ala diffusion du cancer, soit qu'il gagne les ganglions sus-clavi- 
culaires, soit quwil se généralise dans un viscére ou dans le sys- 
teme osseux, en un mot, d’abréger la vie de nos malades. 


ce, 
les 

et 
ice 
Lu, 

au 
ui 
1X 
- 

es 

es 
S- 

u 
e 
1 


A propos du traitement des cancers du sein 
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Pendant longtemps, conformément a ce qui m’avail ¢lé ensei- 
gné, j'ai cru que le traitement des cancers du sein comportant 
le plus de chances de guérison était Vintervention classique, 
ablation du sein avec curage ganglionnaire de laisselle. Depuis 
la comparaison des résultats de la chirurgie et de ceux d'autres 
méthodes thérapeuliques, que j’ai pu constater, m’a fail réfor- 
mer cette opinion. 

Me proposant d’exposer dans une communication ultérieure 
les résultats de ces autres méthodes, je voudrais attirer  au- 
jourd’hui Vattention sur certains conséquences, nécessaires ou 
éventuelles du traitement chirugical, qui valent d’étre prises en 
considération dans la décision thérapeutique & prendre, en cas 
de cancer opérable du_ sein. 

Une mutilation est évidemment la conséquence nécessaire de 
amputation du sein. Que chez certaines femmes agées aux 
seins peu développés et mayant aucun souci d’esthétique de 
leur buste cette mutilation soit de bien peu d’importance, il n’en 
est pas de méme chez des femmes jeunes ou élégantes. Chez 
cerlaines, dont les seins sont volumineux, la mutilation peut étre 
récllement trés disgracieuse et difficile & masquer malgré les 
artifices de la toilette. 

Pour beaucoup de femmes, amputation du sein est un saeri- 
fice des plus pénibles 4 consentir. 


La cicatrice nest pas toujours parfaite. Je ne sais si le plus 
grand nombre des opérées ont une cicatrice linéaire, mais je 
vois beaucoup — sans doute parce que je vois surtout les mau- 
vais cas — de cicatrices trés disgracieuses, soit cicatrices 
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épaisses, chéloidiennes, soit cicatrices larges 4 ¢piderme mince 
et fragile 

La foree musculaire du bras du coté opéré est quelque peu 
diminuée et parfois méme les mouvements du bras sont limités. 
L’impotence fonctionnelle peut dans quelques cas étre impor- 
tante et s’accompagner de troubles vasculaires, surtout d’oedéme 
du membre supérieur et de troubles nerveux, douleurs, atrophies 
musculaires, 

Il est possible que ces troubles vasculaires et nerveux, assez 
rares d’ailleurs chez des opérées guéries, résultent de mauvaises 
techniques chirurgicales ou soient consécutifs & des interven- 
tions particuliérement laborieuses et difficiles. 

Ils sont malheureusement beaucoup moins rares chez les 
opérées qui récidivent. Ces odémes du membre supérieur qui 
arrivent a étre considérables et déterminent une impotence fonc- 
tionnelle compléte sont une des complications les plus doulou- 
reuses du cancer du sein et Pune de celles contre lesquelles on 
est le plus désarmé. 

L’odéme du bras survient sans doute, du fait méme de lenva- 
hissement des ganglions axillaires et sus-claviculaires et sur- 
tout du fait de la périadénite néoplasique, chez des cancéreuses 
qui n’ont jamais subi d’intervention chirurgicale, mais loedéme 
du bras nest jamais si précoce, les troubles circulatoires, les 
troubles nerveux ne sont jamais si accusés que chez les opérées. 
Il est remarquable de voir chez les malades qui par négligence 
ne viennent consulter qu’alors qu’elles sont inopérables, le 
volume considérable que peuvent acquérir certaines masses gan- 
glionnaires axillaires avant de détermnier d’oeedéme du bras ou 
de géne fonctionnelle notable. Et méme quand les troubles de 
compression surviennent, ils ne déterminent que trés  excep- 
lionnellement sinon peut-¢tre jamais une impotence fonction- 
nelle et des crises douloureuses telles qu’on en observe chez cer- 
laines opérées. C’est qu’en effet les vaisseaux et les nerfs ne se 
laissent guére comprimer par des masses ganglionnaires méme 
volumineuses, mais ils ne peuvent échapper a la constriction 
progressive résultant de Vinfiltration cancéreuse de leurs gaines 
et de la sclérose consécutive. Or, en cas de récidive in situ, le 
curage de Vaisselle favorise d’autant plus cet envahissement 
néoplasique qu’il aura davantage dénudé les vaisseaux et les 
nerfs. 


Quelle est d'autre part la survie des opérées non guéries, 
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qu’elles meurent de récidive ou de métastase ? La encore, j'ai 
Vimpression qu’en cas d’échee de lintervention chirurgicale, 
la vie des malades est abrégée. 

Les malades tiennent a guérir sans doute, mais dans les meil- 
Jeures conditions. Si seule la chirurgie donnait des guérisons, 
elle serait seule a conseiller, méme au prix dune mutilation. 
Mais les malades tiennent surtout 4 vivre le plus longtemps 
possible et & vivre avec le minimum de souffrances. Or, si j'en 
juge par les mauvais cas (ce sont ceux que je vois surtout et 
c’est pourquoi je me garderais d’étre pleinement affirmatif) 
lacte chirurgical, qui ne guérit pas le cancer du sein, l’aggrave. 
Et cela aussi est A prendre en considération pour le choix d'une 
thérapeutique. 


Métastase hypophysaire d’un cancer du sein 
cliniquement révélée 
par un syndrome polyurique. Evolution paralleie 
d’un cancer alvéolaire primitif du poumon. 


Etude histo-pathologique 
PAR 
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L’invasion de ’hypophyse, secondaire & un cancer du sein, est 
rare et souléve la question délicate de la voie suivie par le 
processus néoplasique. 

Quand, parallélement, se développe un cancer primitif du 
poumon n’ayant certainement aucun rapport direct avec les 
tumeurs mammaire et hypophysaire, lintérét s’accroit, car est 
posé, de ce fait, le probléme complexe des causes favorisantes 
de lévolution du cancer et en général de la nature du terrain 
cancérigéne. 

Ce sont les raisons pour lesquelles nous présentons l’observa- 
tion clinique et étude histo-pathologique qui suivent. 


Observation clinique 


Mme P... Jeanne, née Ch..., entre aux Cliniques Saint-Eloi (service 
du Professeur V. Riche) en mai 1937 pour une tumeur du sein gauche 
qui est apparue depuis 4 mois ; on enléve la tumeur et les ganglions ; 
i! s'agit dun épithélioma cylindrique mixte, pseudo-glandulaire en 
certains points, atypique en d’autres, Les ganglions présentent des 
metastases (D" Guibert). 
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En octobre 1937, la malade est 4 nouveau hospitalisée présentant un 
cdéme important du membre supérieur gauche et de Thémi-thorax 
gauche ; toute la région axillaire présente une consistance ligneuse, 
En outre, la malade accuse une douleur des régions claviculaire et 
scapulo-axillaire gauches. La radiographie vertébrale semble montrer 
une image de métastase avec décalcification de DS’. On applique un 
traitement radiothérapique (colonne dorsale et région axillaire gauche), 

Au cours d’un troisiéme séjour dans le service du Professeur 
V. Riche, en février 1938, la malade signale une douleur légére et 
continue du creux axillaire, une impotence légére et une douleur 
constante du membre supérieur gauche qui est oedématié. En outre, 
on apprend que cette malade présente une série de troubles pour les- 
qguels on Vhospitalise dans le service de Yun de nous (Salle Grasset), 

Des troubles visuels, existant depuis 2 ou 3 ans, consistent en sen- 
sation d’images, de mouches volantes et se sont accentués depuis 
quelques mois ; ils s'accompagnent dune pesanteur douloureuse et 
constante a la partie supérieure du crane. 

En outre, la malade est asthénique, marche difficilement et présen- 
terait de Vantépulsion. L’appétit a diminué ; Vamaigrissement est 
important ; il y a de la dyspnée d’effort et de décubitus. On constate 
enfin une polydipsie et une polyurie qui atteint les chiffres quotidiens 
de 10 1. 200, 5 1. 600, 7 litres, 6 1. 400, 7 1. 200, 

L’examen révéle une infiltration du membre supérieur ct de laisselle 
gauches ; la cicatrice opératoire est chéloidienne et entourée de nodu- 
les cutanés. 

A lexploration de l'appareil respiratoire on trouve, a gauche, de la 
rudesse respiratoire et des rales sous-crépitants disséminés ; et la 
radiographie montre des images nodulaires du volume d’un_ pois, 
confluentes et réparties sur les deux champs pulmonaires, L’examen 
cardiaque est négatif ; tension arterielle 21 Mx., 10 Mn. La colonne dor- 
sale n'est pas douloureuse a la percussion ; son image radiographique 
est normale, 

L’examen neurologique est entiérement négatif. 

La ponction lombaire fournit les résultats suivants : cytologie, 1,6; 
albumine, 0,50 ; chlorures 7,50 ; sucre, 0,32. Les réactions de Wasser- 
mann et Meinicke sont négatives. Benjoin colloidal : 00000.22220.00000. 

Examen ophtalmologique (D" Viallefont) : VOD = 0,2; VOG = 04 
(sans verre) ; légére hypermétropie ; le champ visuel n’est pas dimi- 
nué ; le fond d’oeil parait normal: on ne constate pas de stase papil- 
laire ; la tension de Vartére rétinienne est de 65 environ, tant a droite 
qu’a gauche. 


I.a radiographie du crane, et en particulier de la selle turcique, ne 
montre aucune image anormale. 
Les constatations faites au niveau du membre supérieur et surtout 
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de la cicatrice opératoire imposent le dignostice de récidive in situ 
de tumeur maligne du sein gauche. 

Les signes cliniques respiratoires et exploration radiologique avec 
ses images nodulaires dans les deux champs pulmonaires font admet- 
ire une métastase néoplasique des deux poumons, 

Enfin, céphalée et polyurie ont attiré attention sur Vhypophyse. 
Bien que ’examen ophtalmologique et la radiographie n’aient apporté 
aucun signe certain, nous avons admis cliniquement une atteinte hypo- 
physaire et soulevé ’hypothése dune meétastase de cette région. 

L’état de la malade s’est du reste rapidement aggravé ; la polyurie a 
progressivement décru : 5 1, 400, 4 1. 500, 3 1. 500. Dans les dix derniers 
jours, la diurése s’abaisse encore a 3 1. 300 et 1 1. 500 (avec une azo- 
témie de 0,21 et 0,27). La fiévre apparait et la mort survient le 
21 mars 1938, ; 

A laulopsie on-trouve dans les deux poumons des masses nodulaires 
disséminées, du volume d’un pois & une noix. 

il y aun épanchement de 700 4 800 ceniimétres cubes dans la plévre 
gauche, 

Le coeur est entouré d’importantes adhérences péricardiques ; le 
ventricule gauche est dilate. . 

Le foie, la rate, les reins sont macroscopiquement normaux, 

L’utérus est fibromateux, 

La moelle et le cerveau ne présentent aucune lésion macroscopique- 
ment évidente. 

L*hypophyse est nettement augmentée de volume et montre une 


base @implantation, dans la région du tuber cinereum, trés fortement 
¢largie. 


Etude histo-pathologique 


A. ‘TUMEUR MAMMAIRE PRIMITIVE, — L’examen_ histo-patholo- 
gique avait porté sur un fragment de la tumeur mammaire et 
sur-un ganglion axillaire. Le microscope avait montré que 
se trouvait en présence @un adéno-é pithéliome. 

effet, il s’agissail, suivant les points considérés, tantot d'un 
processus (Whyperplasie épithéliale adénomateuse ayant comme 
point de départ les acinis mammiaires et se traduisant par une 
muliiplication des cellules épithéliales de la paroi des acinis avec 
formations pseudo-glandulaires intra-tubulaires, tantot 
processus épithéliomateux caractérisé par un essaimage, au-dela 
de Ia membrane vitrée, dans le stroma mammaire, de ces cellules 
fpithéliales en hyperplasie cancéreuses. 

Celles-ci étaient douées d'une grande activité mitotique et 


t 
r 
1 
t 
st 
I- 
la 
S, 
n 
le 
0), 
4 
te 
1e 
ut 


538 L. RIMBAUD ET H.-L. GUIBERT 


amitotique et reproduisaient, en plusieurs points, l’architecture 
glanduliforme, 
Le ganglion axillaire était littéralement infarci de celiules 


Fic. 1. — Coupe histologique sagittale de ’hypophyse : a, lobe antérieur ; 
b, lobe intermédiaire ; c, lobe postérieur au sein duquel on distingue en 
d, e, f, des ilots de cellules cancéreuses ; g, tige piiuitaire gorgée de cellu- 
les cancéreuses ; h, rectangie délimitant Vespace représenté par la micro- 
photographie de la figure 8 ; i, rectangle délimitant espace représenté par 
la microphotographie de la figure 7 (1). 


cancéreuses qui étaient disposées tantot en travées de cellules 
atypiques, tantot en formations pseudo-glandulaires. 


(1) Microphotographies de A. Herbaut, préparateur technique au Labora- 
toire @anatomie pathologique de la Faculté de Médecine ce Montpellier, 
professeur Grynfeltt, chef de service. 
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B. Hypopuyse. — L’étude histo-pathologique a porté: 1° sur 
une section sagittale et totale intéressant la tige et les deux lobes ; 
9° sur une section transversale de la tige au niveau de sa base 
(implantation encéphalique ; 3° au niveau de cette dernicre 
elle-méme, c’est-a-dire au niveau du tuber cinereum. 


NO NS 
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Fic. 2. -- En A, hypophyse normale: a, lobe antérieur ; b, lobe intermé- 
diaire ; ¢, lobe postéricur, En B, hypophyse envahie par le cancer mam- 
maire : a, lobe antérieur ; b, lobe postérieur infiltré de travées cellulaires 
cancéreuses, 


1. La coupe sagittale de hypophyse dans sa totalité montre, 
a faible grossissement, un lobe antérieur absolument normal et, 
par contre, une constitution histologique tout a fait anormale du 
lobe postérieur et de la tige pituitaire qui lui fait suite, 

A un plus fort grossissement, on se rend compte, effectivement, 


BULL. Du CaNcER 1938. — T. 27. 37, 
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Fic, 3. — A et B sont des coupes transversales, au méme grossissement, de la 
tige pituitaire au niveau de son implantation sur le tuber cinereum. En A, 
tige hypertrophiée par Vinfarcissement des travées cancéreuses ; B, tige 
normale ; C, un territoire de A, avec, en a, b, c, des ilots de cellules canceé- 
reuses injectant les espaces périvasculaires des lacunes sanguines d, e, f, 
dailleurs intactes, 
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que les cellules basophiles, acidophiles et chromophobes des lobes 
antérieur et intermédiaire, sont d’une structure normale. 
Le lobe postérieur et la tige pituitaire, au contraire, doivent 


Fic. 4. — La moitié supéricure de la figure montre des cellules basophiles 
du lobe antérieur ; la moitié inférieure des travées de cellules cancéreuses 
infiltrant le lobe postérieur : pas de compénétration des deax zones tissu- 
laires ; en a, b, formations pseudo-glandulaires. 


les modifications profondes de leur structure a la présence, au 
sein de leurs éléments constitutifs, de cellules hyperchromatiques 
i cyltoplasme acidophile et & gros noyau en mitose trés active. 
Souvent les cordons cellulaires que constituent ces éléments sont 
creusés de cavités pseudo-glandulaires (fig, 4) parfois obstruées 
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du reste par un coagulum qui donne la réaction du mucus en se 
colorant en rose par le muci-carmin. 

Si on compare la structure de ces éléments cellulaires étran- 
gers au tissu nerveux du lobe postérieur et de la tige, avec les 


O 


d 
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c 
Fic. 5. — Microphotographie a4 trés faible grossissement de la base d’implan- 


tation, de a, en b, de la tige pituitaire sur le tuber cinerexm c ; d, chiasma 
des nerfs optiques ; e, cavité du troisiéme ventricule ; /, rectangle délimi- 
tant espace représenté par la figure 6. 


cellules cancéreuses de la tumeur mammaire, on est frappé par 
leur similitude : il est done évident que Von se trouve en pre- 
sence, au niveau de ces territoires de la glande pituitaire, de 
foyers métastatiques cancéreux provenant de lépithélioma du 
sein. 


: 
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Il convient de noter que certaines régions du lobe postérieur 
sont assez bien conservées, tandis qu’au niveau de la tige le tissu 
sain est envahi beaucoup plus largement, surtout au_ point 


dimpact avee le tuber cinereum: ailleurs augmentation de 


Fic. 6. — Microphotographie de Vespace délimité par le rectangle f, dans la 


figure 5. En a, tissu nerveux du tuber cinereum ; b, c, d, éléments ce!lulai- 
res caneéreux ¢rodant sunerficiellement ce tissu. 


volume considérable de la tige 4 ce niveau, ainsi que l’atteste 
la figure 3, fait ressortir combien V'invasion cancéreuse de la 
lige était plus importante que celle du lobe postérieur. 

Si nous étudions 4 présent la zone de contact entre les terri- 
toires du lobe postérieur envahis par le cancer mammaire et 
ceux des lobes antérieur et intermédiaire absolument indemnes, 
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on ne peut s’empécher d’¢tre frappé de la juxtaposition étroite, 
sans compénétration aucune, des cellules cancéreuses métas- 
tasées dans le lobe postérieur et des cellules a structure normale 
des lobes intermédiaire et antérieur. Dans certaines zones, les 
premicres confinent exactement aux secondes sans qu'elles les 


Fic. 7. — Microphotographie de Vespace délimité par le rectangle i, dans la 
figure 1: capillaire lymphatique capsulaire bourré de cellules cancéreuses. 


infiltrent en aucune facon (fig. 4) ; parfois un capillaire seul les 
sépare. On peut dire que la délimitation entre les travées can- 
céreuses en métastase dans le lobe postérieur et les cellules 
glandulaires des lobes intermédiaire et antérieur est aussi tran- 
chée quelle Vest normalement entre le tissu épithélial de ceux- 
ci et le tissu nerveux de celui-la (fig. 2). 

L’étude minutieuse de lenveloppe conjonctive de la glande 
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pituitaire, de sa capsule proprement dite et non pas des ménin- 
ges, permet d’y découvrir des embolies cancéreuses lymphati- 
ques indiscutables. Tantot ce sont de fins capillaires lympha- 
tiques dont la lumiére est obstruée par des cellules cancéreuses 
en migration (fig. 7), tantot, et ceci se passe au niveau du point 


Fig. 8. Microphotographie de Pespace délimité par le rectangle h, dans la 
figure 1; a, artériole ; b, veine ; ¢, d, e, lymphatiques bourrés de cellules 
cancéreuses,. 


ol le lobe postérieur se continue par la tige, ce sont de larges 
Vaisseaux lymphatiques faisant partie dun important paquet 
artério-veineux qui sont embelisés par des cellules cancéreuses 
(fig. 8). Il est done manifeste que Venvahissement de la glande 
pituitaire par les éléments cancéreux mammiaires s’est effectué 
par la voie de lymphatiques capsulaires. 
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Apres avoir ainsi pénétré dans le lobe postérieur et dans la 
tige les cellules cancéreuses s’y multiplient’ activement et se 
propagent vers la région hypothalamique par la voie des gaines 
péri-vasculaires. On ne trouve pas trace en effet de vaisseaux 


Fic. 9. — Microphotogtavhie de Vespace délimité par le rectangle a, dans la 
figure 8. Dans la moitié supérieure de la figure, travées de cellules cancé- 
reuses ; dans la moitié inférieure, vestiges du tissu nerveux de la tige 
pituitaire avec des coulées de substance colloide, a, b, c, en neurocrinie. 


lymphatiques dans le lobe postérieur et dans la tige et, d’autre 
part, on ne saurail trop insister sur ce fait, il ne nous a jamais 
été donné dobserver des embolies caneéreuses dans les vais- 
seaux sanguins cependant trés nombreux dans ces territoires 
de la glande pituilaire. 


7 
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2. La base d@implantation de la tige pituitaire retient tout par- 
ticulicrement Pattention par sen volume, de 5 a 6 fois supérieur 
a la normale (fig. 3), ce qui indique par conséquent un extréme 
développement des travées cancéreuses a ce niveau. Il n’y a 
pour ainsi dire plus trace de tissu nerveux ; c’est A peine si l'on 
en distingue quelques minces travées entre les larges lobules des 


Fic. 10. — En A et B, deux alvéoles pulinonaires dont on distingue nettement, 
ena, b, e, d, e, les cellules de revétement en prolifération cancéreuse et 
reposant sur la paroi alvéolaire. 


cellules cancéreuses en métastase. Celles-ci présentent des signes 
(activité mitotique et amitotique considérable ; elles consti- 
tuent deci, dela des cavités pseudo-glandulaires en tous points 
semblables a celles que nous avons déja décrites dans le lobe 
postérieur de la glande pituitaire. 

Un fait est & noter dans cette portion basilaire de la tige litté- 
ralement gorgée de cellules cancéreuses : c'est Vintégrité des 
Vaisseaux sanguins (fig. 3, C). Ceux-ci sont trés abondants, leur 
lumi¢re est remplie de globules rouges mais, fait absolument 
remarquable, ils sont toujours indemnes de toute  pénétration 
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néoplasique, et pourtant leur paroi est réduite & un trés mince 
endothélium. Méme lorsque la contiguité des lobules cancéreux 
et des lacunes sanguines est parfaite, on ne distingue jamais 


Fic. 11. — En A et B deux alvéoles « souches » dont les celiules de revéte- 
ment en prolifération cancéreuse sont adhérentes & la paroi en a, b, ¢, 
tandis qu’elles en sont détachées, par arle fact, en d, et surtout en e et f, 
points ott la paroi alvéolaire est dépourvue de revétement ; g, capillaire 
alvéolaire dont Vendothélium cst surtout visible en h. 


@embolies sanguines (fig. 3, C). @ailleurs ce que nous 
avons déja observé tout au long de la tige et aussi dans le lobe 
postérieur. Par contre, les gaines péri-vasculaires sont gorgées 
de cellules cancéreuses : c’est done bien par leur voie que celles- 
ci se propagent (fig. 3, C). 
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Le deuxiéme fait & signaler au niveau de cette portion de la 
tige c’est la présence, au sein des travées vestigiaires de tissu 
nerveux, de coulées de substance colloide (fig. 9) parfaitement 


Fig. 12. — Alvéoles « cancérisées ». En a, b, c, d, alvéoles injectées secondai- 
rement par des cellules cancéreuses ; on distingue, pour chaque alvéole, 
au dela de Vespace libre da a la rétraction par arte fact, plusieurs cellu- 
les du revétement alvéolaire de structure normale, e, f, g, h, i, j, k, lL 


mises en évidence par les colorants usuels tels que hématéine- 
éosine-orange, ou bien par hématoxyline. 

3. La région du tuber-cinereum out vient s‘insérer la base de 
la tige pituitaire se fait remarquer par un arrét brusque de la 
propagation cancéreuse : les cellules du cancer mammaire par- 
venues jusqu’a ce niveau a travers le tissu nerveux de la tige 
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ne pénétrent pas dans le tuber-cinereum ; il n’y a que conliguité 
sans infiltration proprement dite (fig. 5 et 6). 

Au niveau de la ligne de démarcation entre le tissu’ tubérien 
et les éléments cancéreux de la tige pituitaire, les vaisseaux 
sanguins, veinules pour la plupart, sont trés abondants et par- 
fois les travées néoplasiques leur sont étroitement accolées ; 
mais ils ne présentent jamais d’embolies cancéreuses : il n'y a 
donc pas de propagation par voie vasculaire sanguine. 

Et le cheminement des éléments en métastase ne se fait pas 
non plus de proche en proche au sein méme du tissu nerveux 
du tuber cinereum et pourtant, au point dimpact propre- 
ment dit, les cellules néoplasiques paraissent douces d’un grand 
pouvoir de prolifération. Tout se passe done comme si le lissu 
nerveux tubérien représentait un milieu défavorable pour l’inva- 
sion cancéreuse. 


C. Poumons. — L’examen histologique a porté sur divers frag- 
ments prélevés en différents points des zones pulmonaires lés¢es. 

Ce qui frappe déja a un faible grossissement c’est la réplétion 
des lumiéres alvéolaires comme si l’on avait affaire a des lésions 
de splénisation ou d’hépatisation. Et, méme a ce grossissement, 
deux faits principaux sont a retenir : tout d’abord, il apparait 
nettement que les éléments cellulaires qui obstruent les alvéoles 
ne sont pas tous des cellules inflammatoires ou plus exactement 
si, en certains points, on distingue indiscutablement des lésions 
d’alvéolite leucocytaire, en d’autres régions, plus nombreuses 
du reste, les éléments cellulaires intra-alvéolaires apparaissent 
par leur taille et leur chromophilie d’une structure tout a fait 
particuliére ; en second lieu si par places lVarchitecture alvéo- 
laire est conservée, en d’autres points elle est plus ou moins 
rompue. 

A un grossissement plus fort, on n’a aucune peine a reconnai- 
tre que l’on se trouve en présence, au niveau des alvéoles bour- 
rées de cellules autres que des éléments inflammatoires, de cel- 
lules atypiques en prolifération anormale et trés active. Elles ont 
une structure éminemment polymorphe : généralement volumi- 
neuses, elles sont munies d’un ou de plusieurs noyaux, trés riches 
en chromatine, tant6t en mitose, mais le plus souvent en ami- 
tose trés active ; leur cytoplasme est acidophile et finement gra- 
nuleux. Ces cellules reposent directement sur la paroi alvéolaire 
par une base @implantation ou « pied dinsertion » d’étendue 
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variable suivant que lon a affaire A des éléments cylindro-cubi- 
ques ou irréguliérement arrondis. Parfois sur des coupes min- 
ces et grace & une heureuse incidence de section, on distingue 
tres nettement le « pied d’insertion » de la cellule néoplasique 
sur la fibrille collagéne ou élastico-collagéne qui constitue la 
paroi alvéolaire (fig. 10 et 11). 

Cette disposition est encore plus apparente lorsque, par suite 
encore d’une coincidence favorable, la paroi alvéolaire est dis- 
tendue par un capillaire sanguin gonflé de globules rouges : dans 
ce cas, la limite de l’alvéole est plus nette encore et lon saisit a 
la perfection la différence de structure entre Vendothélium du 
‘apillaire et le revétement alvéolaire en prolifération cancéreuse 
(fig. 11). 

Ces faits démantrent déja amplement que, au niveau de ces 
alvéoles tout au moins, c’est bien au dépend du revétement alvéo- 
laire lui-méme que s’effectue la prolifération néoplasique. 

Un autre fait histo-pathologique vient d’ailleurs renforce 
cette these. En effet, si l'on considére les points ol, a la suite de 
rétractions dues aux réactifs utilisés pour l’inclusion a la paraf- 
fine, les éléments cellulaires néoplasiques intra-alvéolaires sont 
s¢parés de la paroi, on voit manifestement qu’entre eux et celle-ci 
il n'y a aucun élément cellulaire pouvant présenter la valeur d'un 
revélcment sur lequel serait venu se déposer, pour le doubler 
en quelque sorte, des cellules néoplasiques, d'origine extra-pulmo- 
naire (fig. 11). 

Il est done indiscutable qu’au niveau de ces alvéoles on a affaire 
a une prolifération cancéreuse primitive développée au dépend 
de leur ¢pithélium de revétement. 

Alvéoles cancérisées secondairement. — est d’ailleurs pos- 
sible d’cbserver des foyers d’alvéolite cancéreuse secondaire. 
Comme le montre la microphotographie 12 et par comparaison 
avec les faits décrits plus haut et représentés par les figures 10 
et 11, il est aisé de se rendre compte qu’ici aussi et toujours a 
la suite dune rétraction due aux réactifs, il existe un intervalle 
entre le bloe compact de cellules cancéreuses intra-alvéolaires 
et la paroi, mais on distingue trés nettement le revétement alvéo- 
laire, hypertrophié méme parfois, tandis que l'alvéole lui-méme 
est assez dilaté. 

Il apparait done clairement que le processus d’alvéolite néo- 
plasique que nous venons de décrire s’oppose & celui qui précéde, 
autrement dit que lon a affaire ici 4 des foyers cancéreux 
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secondaires venus, par voie a¢rienne, soit d’alvéoles voisins, soit 
dune bronchiole. 

Du point de vue aspect histologique des alvéoles cancérisés, 
il convient de signaler encore que ceux qui le sont primitive- 
ment comportent toujours, avec plus ou moins de netteté, un 
espace libre en leur centre tandis que leur paroi, lorsque l’arte 
fact de la rétracticn ne s’est pas produit, se confond pour ainsi 
dire avec les cellules cancéreuses nées du revétement alvéolaire 
lui-méme ; dans le cas des alvéoles cancérisés secondairement 
au contraire, c'est le fait inverse qui s’observe : les cellules can- 
céreuses qui injectent, en quelque sorte, les alvéoles occupent 
leur centre et c’est a la périphérie du bloe néoplasique que se 
trouve Vespace libre (fig. 12). Il est rare en effet que la répleétion 
de l'alvéole scit complete. 

Alvéotile exsudative, —- En plusieurs points des territoires pul- 
monaires limitant les zones cancérisées, primitivement§ ou par 
propagation, cn trouve des lésions d’alvéolite leucocytaire. Dans 
certains endroits méme, les leucocytes sont mélés aux éléments 
néoplasiques. 


Considérations générales 


A. — Le cancer mammaire primilif ne retiendra pas spéciale- 
ment notre attention ; en effet, il s’agit dun épithélioma cylin- 
drique métatypique, trabéculaire en certains points, glanduli- 
forme en d’autres. Il convient de noter toutefois, que la métas- 
tase ganglionnaire présentait elle aussi une structure mixte. 

B. — Le fait de la métastase hypophysaire présente par contre 
un intérét bien plus grand. Ce nouveau cas sera le troisi¢me 
publié en France depuis les vingt-deux derniéres années, le pre- 
mier étant celui de Worms et Delater (envahissement hypophy- 
saire par un lymphosarcome du rhino-pharynx), le second celui 
de Lamarque, Bétouli¢res et Tun de nous (D° Guibert) relatant 
Vobservation dune métastase hypophysaire d'un cancer du sein 
avec syndrome polyurique. L’on sait d’ailleurs, surtout d’aprés 
les auteurs d’outre-Rhin, Krauss notamment, que, de tous les 
cancers, c’est bien le carcinome mammaire qui métastase le plus 
fréquemment dans l'hypophyse et, qui plus est, de préférence 
dans le lobe postérieur et dans la tige pituitaire. 

Notre cas, comme celui de Lamarque, confirme done l’opinion 
des auteurs allemands. 
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Du point de vue macroscopique, augmentation de volume du 
lobe postérieur du fait de lenvahissement cancéreux, n’était pas 
tres marqué. Par contre, la tige pituitaire était considérablement 
hypertrophiée, surtout au niveau de sa base d’implantation sur 
le tuber cinereum. En ce point, tout se passe comme si d’une 
part & cause de lincessante prolifération des cellules cancéreu- 
ses et d’autre part A cause de larrét de leur progression a ce 
niveau, il en résultait, par accumulation sur place, un élargis- 
sement considérable de cette portion de la tige. Et ’on comprend 
dés lors, qu'il en résultat une compression plus ou moins mar- 
quée du tuber cinereum avec toutes ses conséquences physio- 
pathologiques (polyurie notamment), 

D’ailleurs, A la compression proprement dite s’ajoutait, il 
convient d’y insister, un début de dissociation du tissu  tubé- 
rien : nous avons vu en effet que, comme dans le cas de Lamar- 
que, il n’y avait pas pénétration profonde des cellules cancéreu- 
ses dans le tuber cinereum, mais qu'il y avait cependant un 
début d’érosien de ce tissu nerveux. Il est possible que ce pro- 
cessus lésionnel eult sa part dans le déclanchement du syndrome 
hypophysaire, pour limité qu’il soit. 

L’on sait, en effet, aprés les travaux de Camus et G. Roussy, 
de Houssey, de Percival Baylay et Cremer, de Worms et Delater, 
qu'il existe souvent une disproportion entre les signes d’infiltra- 
tion cancéreuse du lobe postérieur de la glande pituitaire ou de 
sa lige et les signes (insuflisance hypophysaire présentés par 
les malades. Dans notre cas, comme dans celui de Lamarque du 
reste, ces signes étaient particuli¢rement discrets et pourtant, 
Fenvahissement caneéreux des territoires nommés plus haut 
était trés important. 

Du point de vue histologique strict, il convient de souligner 
un certain nombre de faits : a) Pactivité mitotique et amitotique 
considérable des cellules cancéreuses en métastase dans le lobe 
poslérieur et la tige de la glande pituitaire ; b) une tendance mar- 
quée pour la structure glanduliforme et la persistance de la 
potentialité mucipare : nous avons vu en effet que la plupart 
des cavilés pseudo-glandulaires des travées cancéreuses appa- 
raissaient, aprés coloration par le muci-carmin, obstruées par 
une boule de mucus ; c) enfin, l’intégrité du lobe antérieur, fait 
déja signalé par tous les auteurs. 


Du point de vue histo-pathologie générale, certaines considé- 
rations s’imposent au sujet, d'une part des voies d’apport au 
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lobe postérieur de la glande pituitaire des éléments canccreux 
d’origine mammaire et d’autre part de leur propagation vers hy- 
pothalamus a travers la tige pituitaire. 

A. — Pour ce qui est du premier point, les voies d’apport, il 
est indiscutable, d’aprés les faits que nous avons décrits plus 
haut en détail, que ’envahissement du lobe postérieur s’est effee- 
tué par la voie des lymphatiques de la capsule proprement dite 
de ce Icbe ; capsule qui doit étre d’ailleurs elle-méme ¢troite- 
ment liée au feuillet méningé de la selle turcique par d’abondants 
raisseaux lymphatiques. Il est tout a fait intéressant de noter 
que les embolies cancéreuses des lymphatiques capsulaires met- 
tent ces vaisseaux particuli¢rement en évidence, alors que, en 
anatomie normale, leur existence n’est pas mentionnée. Sébileau 
a done raison de dire que rien mWinjecte mieux les lymphatiques 
que les éléments cancéreux en migration. 

Il faut bien reconnaitre, & la vérilé, que des figures d’embolies 
lymphatiques cancéreuses comme celles qui sont reproduites ici, 
qu’elles se rapportent soit & la région du somimet de la tige 
(fig. 8), point ott parait siéger (ailleurs un réseau artério-phlébo- 
lymphatique particuli¢rement important, scit a tout autre point 
de la capsule du lobe postérieur (fig. 7), sont particuli¢rement 
démonstratives et corroborent parfaitement, en Villustrant, lopi- 
nion du chirurgien francais. Qu il nous soit done permis dinsis- 
ter tout particuli¢rement, 4 la suite des faits que nous avons obser- 
vés, sur les voies lymphatiques importantes et mal connues, anato- 
miquement, que présente la capsule proprement dite de la glande 
pituilaire et de sa tige. 

Il résulte done de ces données physio-patholcgiques que c’est 
bien par la vote des lymphatiques capsulaires et non par la voie 
sanguine que s‘effectue la pénétration des cellules du cancer 
mammaire dans la glande pituitaire, par son lobe postérieur et 
par sa tige. 


B. — A ce processus de cancérisation par la voie des lympha- 
tiques afférents, s’ajoute celui de la propagation par neurocrinie, 
des éléments cancéreux vers hypothalamus. L’on sait en effet 
dune part que, d’aprés Thaon, la glande et la tige pituitaire ne 
renferment pas de vaisseaux lymphatiques et d’autre part que 
les espaces creusés dans le tissu conjonctif et notamment le long 
des vaisseaux sanguins, représentent de véritables lacunes lym- 
phatiques (Collin) ou « labyrinthe de fentes » de Popa. 


| 
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Il s’ensuit done que les espaces péri-vasculaires ou « pelotons 
péri-vasculaires de Tello », du lobe postérieur et de la tige ont la 
méme valeur que les espaces péri-vasculaires encéphaliques de 
Virchow-Robin ; or ceux-ci sont considérés, on le sait, comme 
de véritables lacunes lymphatiques. 

L'étude de la prepagation des éléments cancéreux par la voie 
de ces gaines lymphatiques péri-vasculaires nous permet done 
de confirmer la théorie de Collin sur la neurocrinie : les cellules 
rancéreuses injectent ces espaces péri-vasculaires tout comme 
le fait la substance colloide séerétée par les lobes antérieur et 
intermédiaire, collectée par le lobe postérieur et acheminée vers 
le tuber-cinereum par neurocrinie. D’ailleurs certaines coupes 
heureuses nous ont mis sous les yeux, nous lavons déja dit, des 
coulées de substance colloide enire les travées de cellules cancé- 
reuses. Ce fait nous parait revétir une grande signification 
physio-pathologique car il nous fournii explication de absence, 
chez notre malade, de symptOmes impertants d’insuffisance 
hypophysaire puisque @une part [’élaboration, par intégrité des 
lobes antérieur et intermédiaire, d’autre part, la migration, la 
neurocrinie ¢lant assurée, de la principale hormone pituitaire, la 
colloide, n’étaient pas troublées, 

C. Les faits histo-pathclogiques que nous avons décrils en 
détail aus niveau du poumon, montrent qu'il s’agit, dans cet 
organe, nen pas (une métatase de la tumeur mammaire mais 


- bien plutot @un cancer alvéolaire primitif, Comme le démontrent 


nos microphectographies il apparait nettement que c’est bien au 
dépend du revétement alvéolaire lui-méme que la_prolifération 
cellulaire cancéreuse s’est effectuée. Dans nos coupes histologi- 
ques il y a des terriloires ot cette origine alvéolaire est certaine 
et ne peul pas étre confondue avee un envahissement secondaire. 
Nous avons done pu confirmer ies faits observés antérieurement 
par Grynfeltt et son éléve P. Rimbaud. Dans un cas de cancer 
pulmonaire alvéolaire primitif, celui-ci a déerit « deux types 
Walvéoles caneéreux » A savoir « les alvéoles souches » et « les 
alvéoles cancérisés ». Comme le fait s’était produit pour cet 
auteur, peur nous aussi, ce sont notamment les figures de rétrac- 
lion cellulaire intra-alvéolaire consécutive A Vinelusion la 
parafline qui nous ont permis d’établir une différence entre les 
alvéoles dont le revétement cellulaire a donné naissance au can- 
cer el ceux qui sont canecérisés secondairement, par propagation 
du caneer primitif aux alvéoles normaux. En effet, dans ce der- 
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nier cas, comme nous l’avons déja signalé plus haut en détail, 
« entre les cellules cancéreuses et la trame conjonctive vascu- 
laire, on trouve toujours trace du revétement alvéolaire » ainsi 
que le dit P. Rimbaud, tandis que dans le cas des « alvéoles 
souches » on ne trouve aucun revélement entre la masse cancé- 
reuse décolée de la paroi alvéolaire par arte fact et cette paroi 
elle-méme. 

Nous avons pu également vérifier, & la suite de P. Rimbaud, 
que dans le cas des « alvéoles souches », le centre de lalvéole 
est plus ou moins libre, alors que dans celui des « alvéoles 
cancérisés » les éléments néoplasiques oecupent préférence 
le centre de la lumi¢re alvéolaire. 

I] nous a été aussi donné de vérifier pleinement les observa- 
tions de P. Rimbaud en ce qui concerne les voies de propagation 
intra-pulmonaires des cellules cancéreuses : c'est ainsi que les 
raisseaux lymphatiques, la voie aérienne, le cheminement de 
proche en preche sont les différentes medalilés que nous avons 
notées. 

Le polymorphisme des cellules cancéreuses nées du_ revéle- 
ment alvéolaire doit retenir notre attention. Comme nous lavons 
vu en effet, ces éléments ne présentent pas de différenciation ni 
vers la structure malpighienne, ainsi que signalé notam- 
ment Huguenin, P. Rimbaud et d’autres auteurs, ni vers la strue- 
ture glandulaire et mucipare. Seul Vaspect cylindrique palis- 
sadique est parfois ébauche. 

Notre intention n’est pas d’ailleurs de chercher, d’aprés la 
structure des éléments cancéreux, a tirer des déductions sur la 
nature histologique exaclte du revétement alvéolaire. effet, 
puisqu’il semble bien découler des travaux les plus récents que 
ce revétement est de nature épithéliale, nous Tadmettons volon- 
tiers el m’hésitons pas donner la néoplasie pulmonaire que 
nous ¢iudions ici la dénomination d’épithélioma alvéolaire 
primitif. 

Ce nouveau cas de cancer primitif du poumon d’origine alvéo- 
laire présente done, un grand intérét puisque d’une part, A notre 
connaissance du moins, depuis celui de P. Rimbaud, il n’en a été 
signalé qu’un autre, celui, tout récent, de R. Lefort, R. Beghin 
et P. Decoulx et que d’autre part, fait particuli¢rement rare 
daprés Huguenin, nous apportons des preuves histologiques, 
indiscutables 4 notre sens, de Vorigine alvéolaire de cette proli- 
fération cancéreuse. Et Von comprend que nous insistions sur 
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ce point étant donné que notre malade présentait une métastase 
hypophysaire dun cancer du sein. Il était done, comme nous 
lavions ecru cliniquement, permis de penser que les foyers néo- 
plasiques pulmonaires fussent des métastases du cancer mam- 
maire. Les faits histologiques ayant démontré quil n’en était 
rien, on avait done affaire A une coexistence de deux cancers 
différents ; Yun, au niveau de lhypophyse, qui était une métas- 
tase d'un épithélioma mammaire, Pautre, au niveau du poumon, 
qui était né au dépend de lépithélium alvéolaire et réalisait: par 
conséquent un épithélioma primitif. 

Celle coexistence de deux cancers differents appelle certaines 
remarques. 

Dans la moncgraphie trés compléte de Martinez sur les 
tumeurs malignes mulliples, on ne trouve pas signalé de cas 
identique & celui-ci. A vrai dire, il faut bien reconnaitre, comme 
lénoncent si justement Nemours Auguste, David et Bonhomme, 
‘i la suite d’ailleurs de Menetrier, de Roussy, de Mile Lafforet, 
que « les cancers multiples, primitifs, successifs, sans ¢tre 
exceptionnels, sont rares », bien qu’Hartmann en ait rapporte 
35 observations sur 3.000 cancers éludiés. Au reste, pour demeu- 
rer dans le plan que nous nous sommes tracé, nous ne complons 
pas passer en revue les diverses théories pathogéniques des 
tumeurs malignes primitives muliiples ; ailleurs toutes les 
hypotheses s’affrontent et paraissent toutes également décevan- 
tes, méme celles qui ont trait’ aux modifications du chimisme 
humoral comme hyperglycémie, hypercholestérinémie, modifi- 
‘ations du ph et du point iso-cleetrique, aucune de ces notions 
n'apporte de données absolument irréfutables. Dans le cas par- 
liculier, nous ne pouvions pas Mailleurs faire état d’examens 
humoraux semblables puisquils font défaut dans lobservation 
clinique, 


Il n’en reste pas moins que cetle coexistence de deux cancers 
différents chez un méme sujet donne, en elle-méme, & notre tra- 
vail, un intérét tout spécial sans compter celui qui s’attache, a 
chacun en particulier, @une part au cancer primilif du poumon 
@origine alvéolaire et d'autre part a la métastase hypophysaire 
dun cancer mammaire. 


iil, 

u- 

isi 

les 

roi 
id, 

le 
les 
ice 

on 
les 

de 
ns 

ie- 

ns 

ni 

iS- 
la 

la 

et, 

ue 

n- 

ue 
re 

re 
te 

in 

re 

2S, 

li- 

ur 


578 L., RIMBAUD ET H.-L, GUIBERT 


Bibliographie 


Contin (R.). — La neurocrinie hypophysaire. Etude histophysiologique du 
complexe tubéro-infundibulo-pituitaire. Arch. de Morphol. gén. et 
expérim., 1928, n° 28. 

HuGuenin (R.). — Le cancer primitif du poumon. Etude anatomo-clinique. 
These Paris, 1928. 

Krauss. — In Handbuch des speziellen pathologischen Anatomie und Histo- 
logie. Henke et Lubarsch : Drusen mit inneren Secretion, Berlin, 
1926. 

LamMarQue (P.), (P.) et Guipert (H.-L.). — Métastase hypophy- 
saire avec syndrome polyurique d’un cancer du sein en voie de 
généralisation, Bull, Assoc. francaise pour l'étude du cancer, t. XXVI, 
n° 1, janvier 1937. 

Lerorr (R.), BEGHin (R.) et Decoutx (P.). — Cancer alvéolaire du poumon 
avec métastases cutanées phagédéniques. Ann. Anat. Path., t. XV, 
n° 1, janvier 1938. 

Martinez (F.). — Les tumeurs primitives multiples de type distinct et les 
modifications humorales chez les cancéreux. Monographie sur les 
tumeurs, n° 13, Le Frangois, Paris, 1932. 

Nemours-AuGuste, Davin et BonnomMe. — Trois cancers primitifs successifs 
chez un méme malade. Bull. Assoc. francaise pour l'étude du can- 
cer, t. XXV, 1936. 


Popa (Gr.-T.). — Le drainage de Phypophyse vers hypothalamus, La Presse 
Médicale, 27 avril 1938. 
RimBaup (P.). — Etude histologique d’un cancer primitif du poumon d’ori- 


gine alvéolaire probable. Bull. Assoc. francaise pour l'étude du can- 
cer, t. XX, n° 7, juillet 1931. 

Worms (G.) et DELATER (C.). — Destruction totale de ’hypophyse par tumeur 
Worigine rhino-pharyngée sans syndrome dit hypophysaire. Revue 
neurologique, t. Il, n° 3, sept. 1985. 


Travail de la Clinique Médicale (Professeur L. Rimbaud) 
ef du Laboratoire d’Anatomie Pathologique (Professeur Grynfeltt), 
de la Faculté de Médecine de Montpellier 


| 
| 


Sur les lésions hépatiques et rénales 


produites par certains carbures carcinogénes 
PAR 


L. CORNIL, J.-E. PAILLAS et E.-R. CASTUEIL 


La fragilité du foie vis-a-vis de certains dérivés du goudron 
a été démontrée par des travaux récents dus en particulier 4 De- 
vison, 4 Palson, qui ont obtenu des lésions dégénératives et cir- 
rhogénes par des injections de goudron en solution éthérée. Plus 
récemment encore, Claude (American Jour. of Cancer, septembre 
1937, p. 100) a étudié les lésions provoquées par le 1-2-5-6-diben- 
zene-anthracéne (en solution a 0,4 0/0) chez des rats injectés 
chaque semaine avec 10 4 15 milligrammes de ce produit. Il s’en 
est suivi dans 83 0/0 des cas la production d’ascite et d’oedéme 
en relation évidente avee des lésions hépatiques d’intensité 
variable. 

Des examens histologiques ont en effet montré a cet auteur 
des lésions de congestion hépatique, de nécrose cellulaire, des 
images de dégénérescence et de régénération épithéliale. La zone 
centro-lobulaire était détruite de facon massive, les cellules épi- 
théliales opaques et uniformément colorées par léosine, le noyau 
absent ou seulement représenté par des débris. Les zones nécro- 
tiques étaient en outre congestionnées et méme hémorragiques. 
Lorsque la lésion avait eu le temps d’évoluer on pouvait assister 
a’ la constitution d’une véritable cirrhose avee néocanalicules. 

Aussi bien nous a-t-il paru intéressant de vérifier ces don- 
nées en étudiant les foies de rats précédemment injectés, soit au 
1-2-5-6-dibenzéne-anthracéne, soit au 1-2-benzopyréne, lors d’un 
travail récemment effectué avec E.-R. Castueil, en vue de la repro- 
duction expérimentale de néoplasies malignes (Castueil, Thése, 
Marseille, 1937). Nous apportons également dans cette courte 
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note étude histologique des reins de ces animaux, en raison des 
relations actuellement bien connues, qui unissent ces deux 
organes et sur lesquelles un de nous a particuli¢rement insisté 
avec J. Vague. 

Deux rats ont été injectés au 1-2-5-6-dibenzéne-anthracéne, 
Une seule injection a été faite, sous-cutanée, & la dose de 1 mil- 
ligramme de produit actif en solution 4 4 pour 1.000 dans le 
saindoux. Leur mort est survenue accidentellement au 80° jour. 
Deux autres rats ont recu une seule injection sous-cutanée de 
1-2-benzopyréne ; 0,5 milligramme de produit actif en solution 
dans le benzol 4 1 pour 1.000, La mort est survenue spontané- 
ment au 30° jour, 


A. — Rats injectés au 1~2-5-6-dibenzéne anthracéne 


I. Foie (coupes 2537, 1 et 2) : 


L’organe est congestif dans le territoire porte aussi bien que 
dans le territoire périsushépatique, mais la congestion est plus 
intense dans la région centrolobulaire. Les travées de Remak sont 
légerement disloquées par rupture fibrillaire. Les lésions sont 
assez homogénes, également réparties dans l'ensemble de lorgane. 

Les cellules épithéliales sont’ souvent volumineuses proto- 
plasme granuleux clair, ou érythrophile. Le noyau est de belle 
taille, bien conservé au centre de la cellule. Parfois il n'est plus 
réguli¢rement arrondi, mais au contraire allongé, & contours den- 
telés un peu bourgeonnants. Les amitoses sont fréquentes et les 
cellules & deux noyaux nombreuses. Il n'y a pas d’image dégeé- 
nérative trés accentuée, mis a part Pérythrophilie protoplasmi- 
que disséminée dans les divers lobules, quelques ilots de clarifi- 
cation systématisés autour des espaces portes et une mince bande 
‘aryolytique répartie le long de la capsule hépatique. Cependant, 
sur une seule préparation du foie de ’un de ces rats, nous avons 
relevé une lésion tout a fait curieuse. Une vaste plage nettement 
arrondie et centrée par un nécrotico-hémorragique. ‘Tout 
autour on apercoit une couche moyenne, fibrillaire, d’ordination 
générale circulaire avee de trés nombreuses cellules de Kuppfer, 
la plupart atrophiques. La zone périphérique enfin, est constituce 
par des cellules épithéliales dégénératives flanquées d’un infiltrat 
a cellules rondes et a polynucléaires. 

Les cellules de Kuppfer ont subi une réaction intense, Leur 
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hypergénése et leur tumeéfaction est des plus marquée ; elles 
sont le plus souvent libres et cette mobilisation aboutit parfois 
a leur chute A V’intérieur des capillaires trabéculaires ou méme 
des veines centro-lobulaires. La réaction kuppférienne est géné- 
ralisée, mais elle prédomine surtout dans la région périportale et 
centro-lobulaire. 

Il existe enfin une infitration cellulaire périportale (trés rare- 


Fic. 1. — Foie de rat injecté au 1-2-5-6 dibenzéneanthracéne, Congestion et 
infiltrat & polynucléaire, hyperplasie cellulaire et mobilisation des cellules 
de Kuppfer. 


ment périsushépatique et, dans ce cas, toujours diseréte) cons- 
titué par des lymphocytes et des plasmocytes ; les polynucléai- 
res sont extrémement rares. Cet infiltrat est assez minime, il ne 
dépasse pas la région périphérique du lobule, et jamais les infil- 
trats de deux espaces de Kiernan voisins ne se rejoignent. 


I]. Reins (coupes 25287, 1 et 2) : 


Les lésions observées sont trés comparables a celles provo- 
quées dans le foie. 
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La congestion vasculaire est trés importante, en particulier 
dans la médullaire. De petits raptus hémorragiques — s’obser- 
vent parfois entre les tubes. 

Les glomérules sont relativement intacts ; on note seulement 
la turgescence du floculus, mais la cavité glomérulaire est libre. 


Fic. 2. — Rein de rat injecté au 1-2-5-6 dibenzéneanthracéne. Congestion et 
hémorragie interstitielle ; infiltrat cellulaire ; tubulite cytolytique et des- 
quamative, 


Le maximum lésionnel porte sur les tubes (tubuli contorti 
et segment de Schweigger-Seidel) : aspect granuleux du_proto- 
plasma, mais noyau bien conservé. La bordure épithéliale a 
toujours disparu, et trés souvent la cytolyse s'est accompagnée 
de desquamation, La vacuolisation du protoplasma est plus 
rare, ainsi que la dilatation hypertrophique des tubes. Un fait 
est remarquable, c’est la distribution parcellaire de la tubulite. 

Enfin on reléve également l’existence d’un minime infiltrat a 
cellules rondes diserétement réparti dans la corticale. 


‘ 


at 
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B. — Rats injectés au 1-2-Benzopyréne 


I. Foies (coupes 2507 et 2538) : 

Les préparations frappent dés l'abord par l’absence d’homo- 
généilé de lésions. On reléve en effet deux aspects, l'un rappelle 
limage histologique précédemment décrite, autre a trait a des 
lésions dégénératives intenses. 


Fic. 3. — Foie de rat injecté au 1-2 benzopyréne. Infiltrat 4 cellule ronde en 
ilot au sein dune plage nécrotique avec réaction des cellules de Kuppfer. 


Le premier aspect congestif, hyperplasique et érythrophile 
avec réaction kuppférienne est comparable & celui noté dans les 
foies de rats soumis aux injections de dibenzéne-anthracéne. 
Il est en proportion approximativement égale avec le deuxiéme 
type, dégénératif. La répartition est ainsi faite que les plages 
hyperplasiques paraissent encercler les zones dégénératives, les- 
quelles répondent alors aux aspects classiques de la nécrose insu- 
laire, en plages étendues ou en micro-ilots. 

Les zones dégénératives ne sont pas congestives ni hémorragi- 
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ques. Les trabécules sont assez bien conservés par suite de la 
persistance relative du réseau fibrillaire. Les cellules ¢pithélia- 
les ont perdu leurs limites, le protoplasme est granulo-graisseux, 
mais les vacuoles lipidiques sont toujours de petite taille. Le 
noyau est réduit, pyenotique, poussiéreux. Sur le squelette fibril- 
laire persistent au milieu de la nécrose épithéliale, les noyaux de 
Kuppfer qui apparaissent avec une netteté surprenante. Le maxi- 
mum des lésions cellulaires si¢ge autour des espaces_ portes, 
dans la région centrale du lobule, et enfin dans la zone sous- 
capsulaire. 

L'infiltrat cellulaire, déja trés net dans les foies préparés au 
dibenzéne-anthracéne, est ici considérablement accru. 

On apercoit dans les espaces de Kiernan et autour deux de 
vastes coulées cellulaires riches en lymphocytes, plasmocytes 
et polynucléaires qui circonscrivent les lobules et se prolongent 
d’une travée a l’autre. Ailleurs linfiltration s’est faite en ilots 
sans systématisation vasculaire. 


II. Reins (coupes 2507 et 2538) 


Il existe un minimum de lésions congestives. Les aspects dégé- 
nératifs dominent : vastes plages nécrotiques dans le médullaire 
avec tubulite cytolytique et nécrotique de la corticale. Les glo- 
mérules sont par contre peu lésés. 

On observe le plus souvent la vacuolisation avec cytolyse et 
desquamation mais surtout une destruction cellulaire totale de 
tout le parenchyme secréteur, alternant avec une_ infiltration 
diseréte des espaces interstitiels par les cellules rondes et les 
polynucléaires. 


* 


En résumé les carbures carcinogénes injectés aux rats dans 
le but de reproduire expérimentalement le cancer provoquent 
également dans la période pré-cancéreuse des lésions hépatiques 
et rénales. 

Deux aspects histologiques peuvent étre observés : 


1° Au niveau du foie une réaction hyperplasique des cellules 
épithéliales avee érythrophilie, congestion interstitielle, mobili- 
sation kuppférienne et discret infiltrat lympho-plasmocytaire. 
Chez les mémes animaux, le rein offre un aspect congestif avec 
dégénération tubulaire aux stades initiaux. 
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Ces lésions provoquées par le 1-2-5-6-dibenzéne-anthracéne 
caractérisent hépatonéphrite hyperplasique, telle que Tun de 
nous a pu la décrire avee J. Vague & propos d’intoxications expé- 
rimentales subaigués. 

2° Les images dégénératives et nécrotiques du foie et du rein, 
provoquées par le 1-2-benzopyréne, paraissent rentrer dans le 
cadre des hépato-néphrites aigués de type dégénératif et nécro- 
tique. 

Ces lésions doivent, croyons-nous, é¢tre rappelées lorsqu’on 
veut interpréter les réactions physio-pathologiques d’un animal 
soumis aux carbures carcinogénes en vue de la reproduction 
expérimentale du cancer. 


(Laboratoire d’Anatomie Pathologique el de Médecine Expérimentate 
de la Faculté de Médecine de Marseille), Professeur L. Cornil 


Evolution sarcomateuse d’une tumeur royale 
de l’épaule 


dans une maladie de Recklinghausen 
PAR 


Y. POURSINES et G. MOUSTARDIER 


L’un de nous a eu Voceasion dobserver & Madagascar un 
malade qui s’est présenté a Thépital indigene, porteur d'une 
volumineuse tumeur culancée de la région deltoidienne droite 
pour laquelle le diagnostic de sarcome fut posé dés le premier 
examen. L’intervention pratiquée ful suivie de récidive rapide 
in situ, 

Or, ce malade était porteur de neurofibromes cutanés de 
Recklinghausen et la tumeur de l’épaule, qui existait depuis fort 
longtemps, constituait une tumeur royale de cette affection. 

Il y avait done eu, localement, transformation maligne dun 
processus néoplasique habituellement bénin. 

Cet ensemble de faits cliniques a été confirmé par étude 
histopathologique qui a porté: a) sur Pune des nombreuses 
tumeurs cutanées de ce malade ; b) sur la tumeur de l’épaule 
en dégénérescence sarcomateuse lors de Vintervention ; c) sur 
la récidive locale de cette tumeur, 


Voici Vobservation clinique et histologique : 


Rab..., homme de 48 ans, de race merina, entre a Vhopital indigéne 
de Tananarive le 15 janvier 1936 parce qu’il présente au niveau de 
lépaule droite une tumeur qui le géne et dont il voudrait qu’on le 
débarrasse. 

L’examen somatique de ce malade, normalement constitué, mais un 
peu amaigri, montre, outre la tumeur de l’épaule, une multitude de 
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ordre sur tout le revétement 


petites tumeurs cutanées disposées sans 
du thorax et de l’abdomen. 


cutané, mais principalement au niveau 
Elles n’ont aucune systématisation nerveuse. 


Fic. |. — Tumeur de Vépaule avant Vintervention 
et tumeurs cutanées type neurofibromes. 


Ces tumeurs sont d’inégal volume : elles sont de la grosseur d’un 
grain de mil 4 celle d’une cerise. Elles sont de consistance molle, non 
douloureuses & la palpation et de méme coloration que le tégument, 


normalement coloré de cet indigéne. 
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La tumeur de l’épaule droite, située au niveau du renflement deltoi- 
dien, est de la grosseur dune noix de coco, La peau qui la recouvre est 
de coloration rouge (fig. 1). 

On ne note pas de pigmentation particuliére au niveau du revéte- 
ment de cet indigéne normalement coloré du fait de sa race (pas de 


Fic. 2. — Récidive locale de la tumeur de l’épaule. 


zones particuli¢rement hyperchromatiques diffuses ou maculeuses). 

L/interrogatoire nous apprend que les tumeurs cutanées datent de 
Venfance et que la tumeur de l’épaule, toutefois toujours plus grosse 
que les autres, a grossi graduellement sans trop attirer l’attention 
du malade. Il a cependant ressenti 4 certaines périodes des sensations 
de piqdre et de picotement a son niveau, sans avoir cependant de 
veritables sensations douloureuses. 
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Depuis 4 mois environ elle a considérablement grossi, la peau est 
devenue plus rouge et les douleurs plus marquées. 

L’examen des autres organes ne montre rien de particulier et on ne 
trouve pas de tumeur viscérale cliniquement décelable. 

L’examen du systeéme nerveux ne décéle pas de troubles (médullaires 
ou encéphaliques) moteurs, sensitifs ou trophiques. 

Les examens de laboratoire pratiqués montrent : B.-W. (Hecht-Leva- 
ditti) négatif ; 4.200.000 globules rouges, 8.500 globules blanes ; ni 
sucre, ni albumine dans les urines. 

Le 29 janvier 1936, on pratique l’extirpation de la tumeur de l’épaule 
aprés anesthésie locale. 

Macroscopiquement ; La tumeur présente l’aspect d’un néoplasme 
avec, par places, des zones d’infiltration hémorragique et des zones 
de dégénérescence cedémateuse. 

Une tumeur sous-cutanée est prélevée au niveau du trone pour un 
examen histologique. 

Les suites immédiates ont été bonnes, La cicatrice opératoire est 
compléte en espace de 20 jours et le malade sort de ’’hopital. 

Au bout d’un mois, cependant, la cicatrice s’est uleérée en son cen- 
tre. Cette ulcération, en forme de cratére, a laissé sourdre pendant une 
dizaine de jours une certaine quantité de sang. 

Vers le 15° jour, alors que les bords du crateére s’épaississent, le cen- 
tre nécrotique est comblé par une masse gélatineuse. 

Cette tumeur ne cesse de grossir a partir du jour ot elle apparait 
cl, 6 mois aprés la premiére intervention, elle réalise une masse bour- 
¢eonnante trés vascularisée de la grosseur d’un poing d’adulte et d’un 
aspect cedémateux et sanguinolent (fig. 2). 4 

La région sus-scapulaire droite est infiltrée. La tumeur adhére aux 
plans sous-jacents et parait faire corps avec Vomoplate. Pas de dou- 
leurs & son niveau. 

Les tumeurs cutanées multiples ont la méme grosseur et la méme 
répartition qu’auparavant, 

général est moins satisfaisant. L’amaigrissement est plus 
accentué, et le teint brun sale du malade indique une atteinte marquée 
de Pétat général, 

Le malade quitte ’hopital et est perdu de vue. 


En résumé : Chez un Malgache de 48 ans, atteint de neurofibro- 
matose de Recklinghausen, une tumeur royale de l’épaule a subi 
une évolution sarcomateuse. Une premiére intervention a été 
Suivie dés les premiers mois d’une récidive locale avec un 
retentissement marqué sur l'état général. 

L’examen histologique a porté sur trois piéces anatomiques, 
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1. L°>UNE DES PETITES TUMEURS CUTANEES 


On y note l’aspect histologique caractéristique de la neuro- 
fibromatose de Recklinghausen, & savoir vastes plages collagénes 
souvent en dégénérescence hyaline, petits amas cellulaires d’élé- 
ments fusiformes ayant l'aspect de cellules sehwaniennes hyper- 
plasiques avee tendance diseréte & la disposition pallissadique 
des noyaux, 


Fic. 3. —- La structure d’ensemble est celle des sarcomes 
du tissu conjonctif. 


2. LA TUMEUR SARCOMATEUSE DE L’EPAULE 


On reléve la structure d’ensemble des sarcomes fibroblastiques 
du tissu conjonctif (fig. 3): tourbillons cellulaires  intéres- 
sés en tous sens par la coupe, cellules réguli¢res, fusiformes, 
tassées les unes contre les autres, et vues soit en coupe trans- 
versale, soit par leur face latérale. Les éléments limitent quel- 
quefois directement-des lacunes sanguines creusées en pleines 
plages sarcomateuses. Ces lacunes sanguines sont assez nom- 


WA 
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preuses. Dans les interstices cellulaires, il existe de trés fines 
fibrilles collagénes, mais cette élaboration est toujours réduite. 
Les mitoses sont nombreuses et il n’y a pas en général de mons- 
truosités cellulaires ni nucléaires, 

Cet aspect d’ensemble subit| par endroits quelques remanie- 
ments sous Vinfluence de phénomeénes surajoutés : tendance 


Kia. — Aspeet réticulé dd a Pétat vacuolaire du protoplasme 
des cellules sarcomateuses. 


nécrolique minime de certaines plages, petites hémorragies, 
dissociation des cellules par Vinfillration oedémateuse des 
interstices, 

Dans ces plages, on observe que les cellules néoplasiques 
subissent un état vacuolaire de leur protoplasme, ce qui dessine, 
sur les faisceaux coupés transversalement, un aspect réticulé 
spécial (fig. 4). 

En somme, structure d’un sarcome fibroblastique avec trés 
minime élaboration collagéne, plages néecrotiques et accidents 
circulatoires discrets. 


BuLL. pu Cancer 1938. — T. 27, 39, 
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3. LA TUMEUR RECIDIVEE IN SITU 


Dans ensemble méme aspect sarcomateux, mais des zones de 
nécrose étendues avec infiltration par des polynucléaires et des 
zones hémorragiques donnent une allure locale spéciale a ce 
tissu. 

En conclusion, nous pouvons admettre, d’aprés le contexte 
anatomo-clinique et Vhistcire de Vaffection, et bien que nous 
n’ayons pas, de cette tumeur de l’épaule, une biopsie antérieure 
a lévolution maligne, qu'il s’agissait dune tumeur royale de 
Recklinghausen. Le sujet précise en effet trés nettement qu'il 
était porteur, depuis fort longtemps, d’une volumineuse tumeur de 
Pépaule et quelle a brusquement pris une marche évolutive 
aigué. L’examen histologique de cette tumeur parvenue 4’ cette 
phase, ainsi que dune récidive post-opératoire, a nettement 
démontré sa nature sarcomateuse. 


COMMENTAIRES 


a) Fréquence : Depuis les travaux de Cestan, la transformation 
maligne des lésions neurofibromateuses est bien connue, L’¢vo- 
lution sarcomateuse de certaines tumeurs au cours de la mala- 
die de Recklinghausen a été signalée par les auteurs ¢trangers 
et en particulier par Hoffmann, pour qui elle apparait dans 12 % 
des cas, par Thompson, qui note un pourcentage de 15 “ ; en 
France, une telle fréquence ne ressort point des cas publics 
jusqu’é ce jour, comme le font remarquer si justement Car- 
ri¢re, Huriez et Gervois. Ducuing estime que la transformation 
maligne est rare pour les névromes plexiformes, mais qu’elle est 
plus fréquente pour la maladie de Recklinghausen, ott on lobser- 
verait dans 8 % des cas environ, 


b) Siége : La dégénérescence maligne affecte surtout la tumeur 
royale. Dans notre observation, c’est la tumeur royale de 
’épaule qui a dégénéré et récidivé in situ: aprés extirpation ; 
dans lVobservation de H. Roger, Antonin et Crémieux, c’est une 
tumeur royale du creux poplité dont l’extirpation a été suivie de 
récidive et de dégénérescence sarcomateuse ; et dans l’observa- 
tion de Crouzon, Blondel et Kensinger, une tumeur royale de la 
fesse a envahi, en quelques mois, le cotyle et la branche ischio- 
pubienne. 
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Cette dégénérescence maligne peut affecter cependant plu- 
sieurs nodules cutanés, comme dans les observations de Poisson 
et Vignaud et de Bérard, Patel et Heitz. Ivan Bertrand et R. Ber- 
nard ont vu semblable dégénérescence survenir au niveau d’une 
tumeur schwanienne du nerf radial et Van Bogaert a observé le 
méme phéoméne pour une volumineuse tumeur du_ plexus 
brachial. 

ar contre, Achard a rapporté deux exemples tumeurs 
sarcomateuses profondes, Vune juxta-pulmonaire, Pautre juxta- 
rénale, développées chez des sujets atteints de maladie de 
Recklinghausen pour lesquelles il pense 4 une évolution maligne 
de tumeurs primitivement bénignes. 


c) Role du traumatisme : Certains auteurs ont vu cette dégé- 
nérescence maligne survenir aprés un traumatisme. Francesco 
Vizioli a signalé un eas ott un neurofibrome de la région oceipi- 
tale a été le point de départ dune voiumineuse tumeur sarcoma- 
teuse A la suite dun traumatisme. Tartanson et Calas ont publicé 
une observation de transformation néoplasique évolution 
ullra-rapide dune tumeur royale de la région thoracique a la 
suite @un accident du travail. 


d) Nature histologique : La nature histologique de ces néo- 
plasmes malins a fourni diverses interpretations. 

La plupart des auteurs considérent qu'il s’agit dune évolu- 
lion sarcomateuse de nature conjonctive. Notre observation en 
est un exemple, puisqu’il s’agit sarcome du type fibroblas- 
lique. I. Bertrand et R. Bernard croient plutot & une dégéné- 
rescence maligne du type glial. 

Dans certains cas, la constatation de sarcomes chez des 
malades atteints de neurofibromatose est dinterprétation plus 
difficile. 

Zucarelli et Caudiére ont publié Pobservation dun malade 
atteint de neurofibromatose généralisée présentant un fibrosar- 
come du tibia, pour lequel les auteurs, en absence de toute 
poussée neuro-cutanée nouvelle, croient & une coincidence plutot 
qu’a une relation de cause a effet entre le processus neurofibroma- 
teux et Papparition de cette tumeur osseuse, 

J. Baumel, Mas et Balmés ont signalé un cas de neurofibro- 
matose a forme tumoro-pigmentaire compliqué de cancer du rec- 
tum ot: la coincidence parait évidente. 

D’aprés Carriére, Huriez et Gervois, les métastases finales se 
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font sur le trajet des nerfs, dans les hémisphéres cérébraux, le 
poumon, le foie, le rein et le pancréas. 


En résumé: L’évolution maligne dune tumeur cutancée au 
cours de la maladie de Recklinghausen, quoique rare, nest pas 
exceptionnelle. Certes, il n’y a pas la un élément évolutif formel. 

Dans la plupart des cas, c’est la tumeur royale qui subit la 
transformation néoplasique maligne. 

Il faut toutefois séparer de cette éventualité les formes pure- 
ment récidivantes des tumeurs royales de la maladie de Recklin- 
ghausen dans lesquelles, ainsi que Vont signalé Gabrielle Lévy 
et Liberson, la récidive in situ conserve les mémes caractéres 
histologiques de neurofibrome bénin, 

L’évolution maligne se traduit de deux maniéres : par laccrois- 
sement démesuré du volume de la tumeur survenant sans cause 
apparente, ec’est le cas de notre malade, ou & la suite dun trau- 
matisme local, ou a titre de récidive apres ablation @une tumeur 
histologiquement bénigne. 

La nature histologique du néoplasme malin est conjonctive ou 
gliale. Dans le cas que nous rapportons, il s’agissait dun sarcome 
fibroblastique. 
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Rapprochement histologique 
entre certaines tumeurs orbitaires 
d’origine lacrymale et les tumeurs dites mixtes 


des glandes salivaires 
PAR 


Henri TILLE et Jean LEROUX-ROBERT 


Avec notre maitre, le Professeur Roger Leroux, un de nous 
a présenté a cette méme Société, il y a quelques années, plu- 
sieurs ¢tudes histologiques sur les tumeurs dites « mixtes » 
des glandes salivaires (4). 
des theories admises, ces tumeurs, tout en conservant des carac- 
téristiques régionales particuliéres, doivent étre considérées 
comme une variélé dépithélioma des parenchymes glandulaires. 

L’ensemble de nos travaux reposait sur étude @une centaine 
de tumeurs mixtes des glandes_ salivaires proprement  dites. 
Mais nous ajoutions que des tumeurs de constitution histologi- 
que absolument identique peuvent naitre aux dépens de forma- 
tions glandulaires qui, bien que non salivaires a proprement 
parler, font partie d@un méme systéme glandulaire régional. Et 
nous avions en vue les formations glandulaires sous-muqueuses 
de la cavité buccale, celles des fosses nasales et du pharynx, et le 
systéme glandulaire lacrymal. 

Nous avons récemment étudié les tumeurs mixtes de la cavilé 
buceale (7) & propos dun cas de tumeur mixte de la votle 
palatine (6). 

Nous nous proposons ici de montrer qu’un certain nombre de 
tumeurs du systéme lacrymal entre dans le cadre de ces mémes 
« tumeurs mixtes >». 


Notre but ¢tait de montrer que, contrairement a la plupart 
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Rappelons d’abord rapidement comment, avec le Professeur 
Roger Leroux, nous interprétons les tumeurs mixtes des glandes 
salivaires proprement dites, 

Au point de vue histologique, ce ne sont pas des tumeurs 4 
lissus multiples, mais des tumeurs strictement épithéliales, qui 
nont @individualité que par Vimportance des modifications que 
les éléments épithéliaux font subir au stroma conjonctif et réci- 
proquement, 

Au point de vue clinique, elles se comportent comme des épi- 
théliomas, en ce sens qu’elles récidivent dans plus de la moilié 
des cas, aprés extirpation chirurgicale apparemment complete et 
bien qu'il s’agisse d'une éventualité exceptionnelle, les envahis- 
sements ganglionnaires et les métastases sont possibles. 

Pour pouvoir affirmer que la « tumeur mixte » est une varicété 
dépithélioma glandulaire, nous avons établi (5) : 

a) Qu’il existe tous les intermédiaires entre le groupe des épi- 
théliomas salivaires les mieux caractérisés et considérés comme 
tels par nimporte quel histologiste, et le groupe des tumeurs 
répondant microscopiquement aux plus classiques des tumeurs 


mixtes, 


b) que, dans chacun de ces deux groupes, on peut retrouver 
exactement la méme origine aux dépens de glandes_ salivaires 
primitivement normales ou préalablement remanicées. 

c) que leurs différences structurales apparentes ne sont dues 
que: @une part, a la dédifférenciation plus ou moins accentuée 
et a la métaplasie de élément épithélial aux dépens duquel elles 
se développent ; d’autre part, aux différences d’inter-actions épi- 
thélio-conjonctives. 

Une étude analytique cytologique (2) nous a permis de décrire 
dans ces tumeurs : 

A. Comme éléments épithéliaux : 

1° des cellules cylindro-cubiques ¢osinophiles ; 

2° des cellules cylindro-cubiques basophiles ; 

3° des cellules cylindro-cubiques claires ; 

4° des petites cellules foneées polymorphes ; 

5° des formes de déviation des précédentes (mucipares, myo- 
¢pithéliales, malpighiennes spino-cellulaires & évolution épider- 
moide plus ou moins complete), 
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B. Comme stroma de soutien : 

Différents états conditionnés par Vinter-action ¢pithélio-con- 
jonctive (modification chimique du tissu conjonctif du fait de la 
fenction salivaire des ¢léments épithéliaux qui Vinfiltrent ?), 

1° Tissu fibroblastique normal et bien vascularisé. 

2° Tissu conjonctif trés riche en collagéne et peu vascularise. 

3° Formes de remaniement dues a la rupture d’équilibre épi- 
thélio-conjonctif. 

Plages mucoides. 

Plages pseudo-myxoides. 

Plages hyalines. 

Plages pseudo-cartilagineuses. 

Une étude architecturale de ces tumeurs (4) nous a conduit a 
individualiser : 

1° des formes canaliculaires ; 

2° des formes acineuses ; 

3° des formes acino-canaliculaires ; 

4° des formes atypiques et dévices, 


Ayant eu Vloceasion d’étudier histologiquement certain 
nombre de tumeurs primitives de Vorbite, nous avons été frappés 
de retrouver, dans le plus grand nombre de celles-ci, toutes les 
‘aractéristiques que nous avions observées dans les tumeurs 
mixtes des glandes salivaires, telles que nous venons de les 
rappeler, 


T. FORMES CANALICULAIRES 


Elles sont, soit végétantes intra-canaliculaires, soit lobulées a 
cellules Gosinophiles, soit lobulées & cellules basophiles et éosi- 
nophiles. 

La forme végétante intracanaliculaire rappelle Vaspect' des 
épithéliomas dentritiques du_ sein. 

Elle est en rapport avee la prolifération, soit des éléments 
¢osinophiles avee parfois déviation sudoripare, soit des cellules 
cylindriques parfois mucipares (microphoto 11), soit des cellules 
basophiles indifférenciées. 

Cette forme est relativement rare. 
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La forme canaliculaire lobulée a cellules éosinophiles est éga- 
lement trés rare A Vétat pur. Les cellules qui la composent 
rappellent celles qui forment le revétement interne des canaux 


Micrornoro 1, Forme acino-canaliculaire celluies Gosinophiles (A) et 
basophiles (B). Desquamation, & Vintéricur des tubes, des éléments éosi- 
nophiles (C), Aspect myxoide du stroma (D). (Coupe 936, cf. observa- 
lion 13), 


exeréleurs intra-lobulaires. Les cellules, & protoplasma abondant 
sont groupées en une ou plusieurs couches autour de cavités 
centrales vides ou remplies de débris cellulaires se fondant par- 
fois en plasmodes et subissant une véritable transformation 
spongiocytaire, 


' 
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Le stroma est fibroblastique, trés collagéne, & peine  vascu- 


larisé. 
Plus souvent il s’agit @une forme canaliculaire lobulée 4 


MicropHoro 2, — Forme acino-canaliculaire ; ies tubes sont & double rangée 
de cellules basophiles. La couche interne (A) étant constituée par des cel- 


lules Gosinophiles dédifférenciées redevenues basophiles (B). Le stroma est 
hyalin et collagéne (C), (Coupe n° 936, ef. observation 13). 


cellules Cosinophiles et basophiles, c’est une des plus_ fré- 
quentes (microphotos 1 et 2). 
l'assise 


Fréquemment comme nous 
interne se fond progressivement en une substance homogéne, 


soit produit de séerétion, soit produit de désintégration (micro- 


avons plus haut 
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photo 1), elle peut se dédifférencier en assise basophile (micro- 
photo 2) la lumiére étant alors bordée uniquement de cellules 
dédifférenciées, Elle peut enfin, au contraire, subir une maturation 


Micropnoro 3. — Forme acino-canaliculaire @architecture cylindromatcuse. 
En A, groupement de cellules basophiles normales avee disposition acino- 
canaliculaire. En B, ces groupements sont en voie d’écrasement du fait de 
Vhyperplasie du stroma collagéne et hyalin (C) leur donnant VPaspeet 
endothélioforme tres diversement interpreté par ies classiques. (Coupe 
n° 936, ef. observation 13). 


malpighienne (cellules & ponts @union et parfois globe épidermi- 
que comblant la totalité dun tube) (microphoto 7). 

En ce qui cencerne l’assise externe basophile, elle peut rester 
unistratifi¢e, le stroma qui Ventoure est alors fibroblastique, 
collagéene et bien vascularisé. Souvent cette assise externe proli- 
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fére, les cellules basophiles prennent Vaspect é¢toilé adamanti- 
noide, noyau allongé fusiferme trés chromatique, le collagéne 
disparaissant du stroma. Elle peut subir enfin elle aussi la trans- 
formation épidermoide. 

A coté de ces tumeurs dites canaliculaires parece qu'on y ren- 
contre des canalicules végétants ou non structure lobulaire 
(comme la glande normale) et a stroma fibroblastique collagéne, 
il faut ¢ctudier les formes acineuses. 


II. FORMES ACINEUSES 


Trés fréquentes, les formes acineuses sont macrolobulées 
comme les lobules de la glande normale, microlobulées comme 
les acini et présentent enfin une modification mucoide ou hyaline 
du stroma avee plages pseudo-mucoides et pseudo-cartilagi- 
neuses. Ces différents caractéres conditionnent les formes sui- 
vantes : 

1. Forme alvéolaire a cellulaires claires. 

Les cellules sont & protoplasma abondant, & noyau central, 
groupées en alvéoles (fig. 9). 

Le stroma est fibroblastique, vasculaire, abondant, 
les mitoses sont nombreuses, la malignité plus grande que dans 
les autres formes. Leur disposition rappelle celle des glandes a 
sécrétion interne ou l’aspect de certains épithéliomas sudoripares 
(microphotos 8 et 9). 

2. Forme pseudo-cylindromateuse et eylindromateuse. 

On trouve des cavités bordées de cellules basophiles et conte- 
nant une substance amorphe de sécrétion, Le stroma conjonctif 
peut ¢étre fibroblastique (pseudo-cylindromes) ou mucoide et 
hyalin, réalisant aspect eylindromateux vrai avee dégénéres- 
cence mucoide ou hyaline des axes conjonctivo-vasculaires, Le 
tissu conjenctif ainsi modifié éerase alors parfois plus ou moins 
les cellules néoplasiques elles-mémes qui prennent un aspect 
endothéliforme (imiecropheto 3) (cylindromes vrais, pseudo- 
endothéliomes). 


3. Forme myxochondroide. 

La structure est microlobulée, les cellules sont’ cylindro- 
cubiques basophiles ou foneées  polymorphes petites (formes 
atrophiques des précédentes). Ces cellules s’égaillent’ dans un 
stroma remani¢é, d’ott Paspect des plages myxoides et pseudo- 
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cartilagineuses (cellules atrophiées situées dans des vacuoles 
du stroma mucoide et simulant des chondroblastes (micro- 
photo 95). Ces formations étaient rattachées autrefois & une 
origine embryonnaire (cellules embryonnaires, aberrantes, dysem- 
bryomes, théorie classique des tumeurs mixtes). 


Micnornoro 4. — Foime acino-canaliculaire, architecture 


cylindromateuse, 
acini ct canalicules néoplasiques, avee persistance de 


la séerétion glandu- 
laire dans les tubes donnant Vaspect de plages cylindromateuses (A), Stro- 
ma myxoide dans lequel semble se déverser en (B) le contenu dun tube 


Ill. FORMES ACINO-CANALICULAIRES ET CANALICULO-ACINEUSES 

Les plus fréquentes (50 0/0) présentent, suivant les points 
considérés, soit des zones acineuses, soil des zones canaliculai- 
res, uvee proportion plus ou moins grande des unes ou des autres, 


#03 ya 4 
<5 
q 
‘SMe j 


604 H. TILLE EV J, LEROUX-ROBERT 


IV. FORMES ATYPIQUES 


L’architecture glandulaire peut disparaitre ; il ne reste plus 
de lobulation ou celle-ci mest qu’ébauchée. Parfois les cellules 


MicrorpHoro 5. — Ferme structure cylindromatcuse (colorée au vert 
Lumicere). En A, cavité glandulaire remplie substance de sécrétion 
et de désintégration cellulaire amorphe colorée en vert pale. En B, travées 
de cellules basophiles (en bleu). En C, plages chondroides homogénes colo- 
irréguli¢rement en rose et vert. En D, cellules voie d’atrophie 
paraissant de ce fait sttuées dans un vacuole et cneapsulées (ou pseudo- 
chondroblastes). (Coupe n° 167, cf. observation 7). 


ont gardé laspect étoilé, adamandinoide (certaines plages sont 
i déviation myoide avec ¢lirement fusiforme des cellules, proto- 
plasma a striation longitudinale ou transversale ; d’autres a 
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déviation malpighienne pouvant aller jusqu’éa la formation de 
globes ¢pidermiques (microphoto 6). 

Cette description est inspirée dun travail Professeur 
Leroux et J. Leroux-Robert sur la classification architecturale 


Micropnoro 6. — Ferme acineuse alvéolaire & cellules claires (A) 
avec une zone d’évolution épidermoide (B). (Coupe n° 101, ef. observation 5) 


des tumeurs des glandes salivaires (Bulletin de Association fran- 
caise pour (Etude du Cancer, T. XXII, n°’ 7, 1933 et XXIH, n° 4, 
1934). Les figures Gnicrophotographies) qui illustrent ce présent 
travail correspondent 4a nos tumeurs de Vorbite ; ainsi pensons- 
nous montrer la similitude histologique de ces derniéres avec les 
tumeurs salivaires. 

Nous allons maintenant regrouper rapidement nos observa- 
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tions de tumeurs de Vorbite antérieurement diagnostiquées 
cylindromes, endothéliomes, sarcomes fibroblastiques, sarcomes 
a cellules rondes, épithéliomas atypiques, ete... 

Leur pronostic se situe dans le cadre de celui des tumeurs 
salivo-faciales dites mixtes. Ce sont des cancers, mais can- 
cers relativement bénins, si ’on peut dire, & métastases tres rares, 
Leur encapsulation est fréquente. Ils récidivent fréquemment, 
mais tardivement lorsqu’ils sont extraits eh totalité (a quelques 
arnées 50 0/0 environ de cas récidivent). C’est dire Vintérét de 
l'étude de ces tumeurs dun pronostic si spécial dans le cadre de 
Vensemble des tumcurs de Vorbite. Cependant les formes a cel- 
lules claires sont @un pronostic malin (observa- 
tion 125 et 296). 


Observations anatomo-cliniques de tumeurs orbitaires 
@origine lacrymale, @ rapprocher des tumeurs mixtes salivaires 


Ors. 1. Coupe n° 21. — B. Ch., 60 ans, 1913. Tumeur intra-orbitaire, 
pas d'autres renseignements cliniques. Forme acino-canaliculaire ; 
acini trés reconnaissable, micro- et macrolobulation, le stroma  pre- 
sente par places un aspect collagéne et pseudo-adamantinoide, mais 
il existe aussi des plages hyalines pseudo-chondroides et des zones de 
proliferation basophile intra-canaliculaire. 


Ors. 2. Coupe n° 60. — M. H. D. Orbitotomie en 1908 pour tumeur 
de Vorbite diagnostiquée histologiquement cylindrome, Pas d’autres 
renseignements cliniques. 

Il s’agit de la forme acino-canaliculaire semblable & Vaspect décrit 
ci-dessus avee aspect collageéne du stroma conjonctif, 


Ors. 3. Coupe n° 80. — Mime P. Orbitotomie en 1931, tumeur orbi- 
faire diagnostiquée cylindrome. Pas de renseignements  cliniques 
depuis cette date. 

Histologiquement il s’agit de la forme acino-canaliculaire. Acini de 
mémes dimensions, juxtaposés et gonflés de mucus, infiltration mu- 
coide du stroma conjonctif assez largement vascularisé. 


Ons. 4. Coupe n° 92. M. G. Raymond, 37 ans. Orbitotomie supéro- 
externe le 4 avril 1922 pour exolphtalmie inféro-interne et tumeur 
orbitaire externe avant débuté a 16 ans et augmenté progressivement 
de volume. On trouve une tumeur, grosse comme un ceuf de pigeon, 
molle, friable, enkystée, 
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Premi¢re récidive en janvier 1923, énorme tumeur supéro-externe, 
réopéree, 

Deuxiéme récidive en juillet 1925, tumeur supéro-externe  grosse 
comme une noix et exophtalmie, éviscération. 


Micropnoro 7, Forme acino-canaliculaire. Prolifération 
intra-canaliculaire oblitérant plus ou meins complétement 
les (A), Egaillage des cellules basophiles de VPassise 


malpighienne 
les canalicu- 
¢pithéliale externe 
dans le stroma (zones adamantinoides (B) et myxoides (C). (Coupe n° 741, 
cf. observation 12), 


Décédé le 2 octobre 1928, A 44 ans, de cachexie cancéreuse 


¢norme tumeur orbitaire récidivée. Pas de métastase. 
llistologiquement, il s’agit de la forme canaliculaire cataloguée anté- 


rieurement cylindrome. On trouve de nombreux amas de cellules éosi- 
nophiles désintégrées, mucicarminophiles, dans les acini ; en dehors 
de la couche écsinophile prolifération des cellules basophiles, done, 


BULL. bu Cancer 1938. — T. 27. 40, 
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forme a cellules éosinophiles et basophiles, groupes de cellules baso- 
philes étoilées adamantinoides dans le tisse conjonctif hyalinisé, 


Ons. 5. Coupe n° 101, — Mme, 74 ans. Tumeur de langle interne 


Micrornotro 8, — Forme acineuse a cellules claires (A). Architecture alvéo- 
laire avec sa macrolobulation (B), tumeur ayant dans) VPensemble un 
aspect endocrinien. En C, lumiére glandulaire, en D, lumiére vasculaire. 
(Coupe n° 101, ef. observation 5), 


de Vorbite droit, exentération en juin 1922. Avait eu deux séries de 
rayons X en 1914 ef 1921. Tumeur diagnostiquée épithélioma  baso- 
cellulaire. Décédée en 1929, la cavilé orbitaire, d’aprés les renseigne- 
ments écrits, était normale. 
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Histologiquement, il s‘'agit d’un épithélioma glandulaire kératinise, 
4 structure alvéolaire. Plages de cellules claires avec de nombreuses 
mitoses (microphoto 8) et macrolobulation, ébauche de globes cornés 
(micropholographie 6), 


Micropnoro 9, — Forme alvéolaire & claires et petites cellules 
foneécs polymorphes. En A, travées fibroblastiques et collagénes. En B, 
lobules de cellules basophiles atypiques. En C, lobules de cellules claires. 
(Coupe n° 125, ef. observation 6). 


Ons. 6. Coupe n° 125. — Mme M. M., 50 ans, Exentération en novem- 
bre 1922 pour tumeur supéro-interne (fig. XII) ; envahissement du 
sinus frontal, début il vy a un mois, diagnostiquée sarcome a petites 
cellules rondes. 

Wistologiquement, il s’agit dun épithélioma a cellules indifférenciées 
qui est constitué par des axes tumoraux centrés par des vaisseaux ; 
cellules glandulaires microbulées a grains de sécrétions, Zones nécro- 
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tiques intercalaires aux axes tumoraux. Larges zones de cellules claires 
a morphologie endocrinienne, micro- et macrolobulation, zone de cel- 
lules & noyaux plus petits, tres chromatiques, forme d’atrophie pro- 
bable des précédentes (microphoto 9).) Tumeur comparable aux numeé- 
ros 730 et 296, 


MicropHoro 10. — Forme acineuse a cellules claires atypiques (A). 
En B, travée conjonctive, formant capsule et lobulant la tumeur. 


Ons. 7. Coupe n° 167. — M. L. D., 55 ans. Orbitotomie externe, le 
24 mai 1923, pour ¢xophtalmie directe et tumeur de langle externe 
datant de 6 mois, eedéme papillaire VOG = 0,1. On trouve un_ tissu 
mou, kystique, friable, qui est curetté, aprés réclinaison de la glande 
lacrymale. 
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Récidive en avril 1927, grosse tumeur de langle externe que l’Ins- 
titul Curie refuse de traiter (cylindrome). En 1929 le malade écrit qu’il 
a été réopéré avee un bon résultat, 

Histologiquement, il s’agit dune forme acino-canaliculaire avec 


Micrornoro 11. — Forme eanaticulaire a cellules éesinophiles mucipares (A). 
Envahissement osseux (en B, travée osscuse). (Coupe n° 497, cf. observa- 
tion 10), 


grandes plages hyalines prenant le mucicarmin, zones de nécroses. Les 
acini 4 double assise ont un contenu mucicarminophile et prennent le 
vert lumiére (micropholographie 5). 


Ons. 8. Coupe n° 296, — M. G, A., 11 ans. Tumeur de Porbite supéro- 
interne de la dimension dune noix, exophtalmie inféro-externe. CEdé- 
me papillaire, VOG = 0,1. Début en mars 1925, Avait eu 20 séances de 
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rayons X qui provoquerent la disparition de la tumeur et aussi une 
radiodermite des paupiéres et un glaucome absolu. Enucleéation de 
Voeil droit en 1929, Le 30-5-38, va trés bien, rétraction cicatriciclle des 
culs-de-sacs conjonctivaux rendant impossible le port dune prothése, 

Histologiquement ; il s’agit @une tumeur a cellules claires avee dis- 


Fig. XII, n° 936 Fig, XI, 125 


Fig, XV, n° 1020 Fic. XVI, n° 294 Fic. XVII, n° 456 


Fic, XVIII, n°. 801 


Fic, XIX Fic, XX 


positions en axes vasculaires a rapprocher de celles du n° 125 et 730 
(microphotographie 10), macrolobulation et microbulation. Par places 
zones glandulaires régressives, 


Orns. 9. Coupe n° 341. — M. T. J., 64 ans. Exentération de lorbite 
le 20-4-1926 pour tumeur supéro-externe avec exophtelmie inféro- 
interne datant dun an et demi. En avril 1926, récidive dans les cavi- 
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tés orbitaires traitée par la coagulation. Décédé le 28 octobre 1931 (de 
eancer généralisé ? Waprés VPenqueéte sociale). 

Histologiquement : forme acino-canaliculaire, zones endothélifor- 
mes de cellules basophiles noyées dans le stroma mucoide ; infiltra- 
tion mucoide du stroma conjonctif largement vascularisé. 


Ons. 10. Coupe n° 497, — M. V. L., 63 ans. Tumeur de la paroi 
interne de Vorbite et du sinus frontal opérée en 1929 (orbitotomie et 
trépanation, ablation partielle de la tumeur), Récidive 6 mois apres. 
Rayons X, Mort en 1930 abeés ethmoidal (Vaprés Penquéte 
sociale). 

Histologiquement : forme canaliculaire a ceilules ¢osinophiles mu- 
cipares ; vascularisation importante ; envahissement osseux (micro- 
photographie 11). 


Oss. 11. Coupe'n® 730, — Mile M., 8 mois. Tumeur supéro-interne 
datant de 6 mois, traiiée par le radium 1 mois aprés le début (10 
stances) : guérison, puis récidive 5 mois aprés. Orbitotomie supéro- 
interne, curettage de végétations melles te 5 septembre 1933. Décédée 
11 mois apres le début. 

Histologiquement formations tubulées épithéliales et glandulaires 
centrées autour des vaisseaux. Zones de nécroses intercalaires aux 
formations tubulées périvasculaires. Tumeur comparable au n° 125 
et 296. 


Ons. 12. Coupe n° 741. — Mme V, A., 40 ans. Tumeur du 1/3 externe 
de la paupiére supérieure et de Pangle supéro-externe de Vorbite, du 
volume @une noix, encapsulée, adhérente en profondeur, opérée par 
orbitotomie en 1933, Début, il y a 4 ans. 

Avait eu une tumeur semblable il v a 16 ans, 

Actuellement, va bien (1938). 

Histologiquement : forme acino-canaliculaire (microphoto 7); pro- 
lifération malpighienne intracanaliculaire oblitérant plus ou moins 
les canalicules. Migration de cellules basophiles dans stroma 
(aspect: pseudoadamantinoide) ; aspect du stroma. 


Ors. 13. Coupe n° 936. — Mile W. M., 16 ans. Orbitotonie supeéro- 
externe le 23 mars 1937, pour exophtalmie directe et tumeur sup¢ro- 
externe ayant envahi secondairement la paupiére supérieure. 

Debut a 10 ans. A Vintervention on trouve une tumeur molle supéro- 
externe et inférieure atleignant ja fente sphéno-maxillaire, bien encap- 
sulée, la glande lacrymale est enlevée au passage. 

Le 18-5-1988 va bien, pas de récidive. 

Le 1-7-1938, récidive. 

Histologiquement : il s’agit de la forme acino-canaliculaire, les acini 
centiennent du mucus ou un produit de désintégration mucicarmino- 
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phile de cellules ¢osinophiles dédifférenciées, qui évoluent par places 
vers des formations épidermiques. On retrouve un fragment de la 
capsule périphérique entourant la tumeur. Muco-hyalinisation de tissu 
conjonctif de la tumeur étouffant les acini (microphoto) et leur don- 


nant un aspect endothéliforme (pseudo-endotheliomes) (micropho- 
tos 1, 2 et 3). 


Ops. 14. Coupe n° 985. — M. D. G., 54 ans. Orbitotomie externe le 
14 janvier 1938 pour exophtalmie supéro-interne de Voril droit et 
tumeur inféro-interne ayant débuté en mai 1937, On trouve une 
tumeur des dimensions d’un ceuf de pigeon, molle, hémorragique, 
enkystée, en dehors et en arri¢re du globe. VOD = 0,2. Actuellement 
va bien. 

Histologiquement, il s’agit @une forme acino-canaliculaire avec 
plages de cellules claires microlobulées 4 noyau central et protoplas- 
ma abondant rappelant les glandes a sécrétion interne. Plages de cel- 
lules cylindriques tassées les unes contre les autres (végétations intra- 
canaliculaires). 


Conclusions 


Les glandes lacrymales, dites prnicipales ou accessoires, les 
glandes aberrantes dissé¢minées dans Vorbite et la conjonctive, 
font partie dun méme systéme régional avec les glandes pitui- 
taires et les glandes  salivaires organisées ou sous-muqueuses. 
Aussi n’est-il pas ¢tonnant d’observer, au niveau de Vorbite, 
des tumeurs possédant les mémes caractéristiques histologiques 
que d’autres tumeurs glandulaires de ce méme systéme cervico- 
facial, parotide, sous-maxillaire, glandes bueco-rhino-pharyn- 
gées, ete., quil s’agisse de tumeurs dites « mixtes » ou d’épi- 
théliomas nettement caractérisés que nous groupons le 
méme cadre, celui des épithéliomas des parenchymes glandulaires. 

En conclusion, 14 observations de tumeurs de Vorbite antérieu- 
rement diagnostiquées : cylindromes, sarcomes fibroblastiques, 
sarcomes 2 cellules rondes, épithéliomas atypiques, doivent ¢tre 
regroupcées et interprétées & nouveau dans le cadre des épithe- 
liomas des parenchymes glandulaires dits tumeurs mixtes. 

Nous comptons, sur ces 14 observations, 5 formes acineuses 
alvéolaires, une forme canaliculaire cellules éosinophiles 
mucipares, 8 formes acino-canaliculaires a cellules éosinophiles 
et basophiles, dont certaines avec maturation malpighienne, 

Les formes acineuses pures, et surtout les formes atypiques 


] 

( 
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et dévices, nous ont semblé dans ensemble d’un pronosiic plus 
défavorable que celui de formes acino-canaliculaires. Celles-ci 
posstdent les caractéristiques histologiques et évolutives des 
tumeurs dites mixtes (lumeurs dévolution lente généralement 
encapsulées, récidivant sur place, & metastases rares). 


* 


Il nous a paru enfin intéressant de situer ces 14 épithéliomas 
glandulaires dans ensemble de 45 tumeurs primitives de Porbite 
de notre collection (8), venant des piéces anatomiques des Quinze- 
Vingts (D™ Bailliart et M. Kalt, Schiff-Wertheimer, Valude, 
Chaillous, et cas personnels). Elles se groupent, en résumé, en 
trois chapitres principaux : 

1° Les tumeurs glandulaires & point de départ glandes lacryma- 
les principales ou accessoires ou aberrantes : 14 cas. 
2° Sarcomes de la série lymphoide : 8 cas. 
3° Méningoblastomes du nerf optique et neurinomes de Vorbile : 
cas, diagnostiqués antérieurement sarcomes fibroblastiques. 
Restent enfin certaines tumeurs plus rares, angiofibromes, 
angiomes caverneux, hémolymphangiomes, ostéosarcomes, ostéo- 
chondrosarcomes, rabdomysarecomes, encéphaloccles, kystes orbi- 
taires, tumeurs & myéloplaxes, et surtout le groupe des tumeurs 
inflammatoires syphilitiques probables (4 cas), et 5 cas d’exophtal- 
mie par cellulite inflammatoire chronique d’étiologie indé- 
lerminée justifiant la stricte obligation de toujours faire une 
biopsie par orbitotomie ou opération de Kronlein avant de 
decider une exentération de Vorbite. Aucun cas de sarcome 
fibroblastique n’a pu étre confirmeé. 

On voit done, en définitive, Pimportance des épithéliomas 
glandulaires dans la statistique des tumeurs primitives de 
Vorbite & coté des sarcomes de la série lymphoide et des neurino- 
mes et méningoblastomes de Vorbite. 
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Angioblastome caverneux du tissu sous-cutane, 


avec hématopoiese embryonale 
PAR 


B. MORPURGO (Turin) 


Les différents auteurs ont nommeé angioblastomes des tumeurs 
de nature différente, dont la constitution est tantot de vaisseaux 
ou de lacunes, ou de cavernes bordées d’endoth¢lium, & contenu 
de sang ou de lymphe, tantot @un tissu embryonnaire corres- 
pondant au mésoderme angioblastique, doué de plusieurs puis- 
sances de différenciation. I] me semble que la dénomination 
Wangioblastome devrait ¢tre réservée a cette derni¢re espéece 


_ de tumeurs, tandis que celle d’angiome est propre des tumeurs 


de la premiére sorte. 

A Pégard de la nature tumorale des néoformations vasculaires, 
lon peut dire qwil n’y a aucun doute que les angioblastomes 
sont des vraies tumeurs, tandis que les angiomes ne le sont pas 
toujours, ou, au moins, que leur accroissement n’est’ du 
exclusivement a la production indéfinie de nouveaux vaisseaux. 

La discussion sur lorigine et accroissement des angiomes ne 
peut conduire a des conclusions générales, élant assuré que, dans 
beaucoup de cas d’angiome, la dilatation des vaisseaux préexis- 
tants dans le siege de la tumeur est combinée avec la néofor- 
mation. 

Pourtant, la distinction entre angioblastomes et angiomes est 
nette et bien fondée, puisque, chez les premiers, la formation des 
vaisseaux et des cavernes se fait aux dépens @ilots du tissu 
mésodermique angioblastique, tandis que, chez les seconds, elle 
se fait par gemmation dune paroi endothéliale différenciée, 
cest-a-dire suivant un procédé qui n'est’ pas exclusivement 
embryonnaire, 
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Selon mon avis cette distinction est, du point de vue de lhisto- 
génése des angioblastomes, essentiele. 

De la catégorie des tumeurs vasculaires, nous pouvons exclure 
les angiectasies plus ou moins diffuses et les hamarties vasculaires 
chez lesquels fait défaut le caractére de la néoformation vascu- 
laire indéfinie, 

Parmi les angioblastomes les plus connus sont ceux a sige 
cérébellaire (Lindau, Cushing et Bailey, Roussy et Oberling) ; 
mais on a signalé leur formation aussi en d'autres localités, de 
mani¢re que lon peut conelure que la malformation dont. ils 
proviennent n’est pas liée & certains organes ou régions du corps. 

La néoformation embryonnaire des vaisseaux est souvent suivie 
de la formation de kystes qui peuvent contenir du sang, ou de 
la lymphe, ou le mélange de ces deux liquides. 

Plusieurs fois, surtout dans des angioblastomes du foie, du 
rein, de la rate et du cervelet, on a signalé Phématopoitse 
(Pilliet, Sechmieden, Roussy et Oberling, Maspés). Selon Me Curdy 
ce phénomene serait presque constant. Ce fait démontre la plu- 
ralité des puissances de différenciation du tissu: angioblastique 
de la tumeur. 

Avant eu loceasion d’étudier un eas dangioblastome caver- 
neux du tissu sous-cutané, en partie sanguin, en partie lympha- 
tique, dans lequel hématopoiése était particuli¢rement active 
et diffuse, et la transformation hémoblastique des angioblastes 
trés évidente, je vais en donner un court rapport. 

L’histoire clinique qu’on m’a envoyée est laconisme 
extréme : « Tumeur de la paroi thoracique gauche, développée 
assez rapidement, envahissant la III’ et la IV’ cote. F, G., age 
de 58 ans. » 

La tumeur, du volume dune grosse orange, 4 surface bosselc¢e, 

a constitution kystique multiloculaire, de couleur en partie gris- 
-perle, en partie rougeatre ou franchement rouge, est nettement 
limitée. La surface dune coupe médiane laisse écouler du liquide 
en partie citrin, transparent, en partie rougeatre et trouble, et, 
apres la vidange du contenu, présente aspect dune éponge, 
dont les cavités, de formes et dimensions les plus irréguliéres, 
sont séparées par des cloisons complétes ou incomplétes, tantot 
tres minces, tantot épaisses. Ces derniéres n’ont pas une cons- 
titution uniforme: elles sont en partie fibreuses, en partic 
homogénes ou & dessin organoide peu 

L’examen microscopique des sections de pitces fixées dans 


a 
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laleool-formol, la formaline, le mélange de Zenker, colorées 
avec [hématéine-éosine, selon van Gieson, & Vhématoxyline fer- 
rique, avee le mélange de Giemsa et selon Mallory, démontre, a 
faible grossissement, que les cavités, de formes et dimensions 
tres variables, sont bordées d'une couche cellulaire, basophile, 
plus ou moins épaisse. Une partie des cavilés est vide ou remplie 


Fig. 1. Kystes lymphatiques. Dans les cloisons iles de tissu angioblastique, 
ereusé de cavités et tubes & contenu dépourvu d’éléments cellulaires. 
Ale. form. ; hématox. éosine. Obj. Zeiss A, Oc. 12. Grossissement « 150. 


d'une masse homogéne ou finement granuleuse, trés pauvre en 
éléments cellulaires (fig. 1), Une autre partie contient tantot du 
sang, tantot un grand nombre d’éléments cellulaires a noyau for- 
tement coloré, mélés & des globules rouges et éparpillés dans un 
milieu granuleux (fig. 2). Les kystes plus volumineux sont, en 
général, contournés d’une bordure mince, tandis que les plus 
petits et les cavités 4 forme tubuleuse sont revétus dune couche 
cellulaire épaisse. Les cloisons entre les kystes et les cavités 
tubuleuses sont, en plusieurs endroits, fortement ¢largies et 
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contiennent des amas cellulaires, de forme irréguliére, percés par 
des petits trous et entrecoupés par de minces canaux tortueux 
(fig. 1), colorés en bleu-gris par Phématéine, en gris-fer par 
Phématoxyline de Heidenhain et en bleu-ciel par le liquide de 
Giemsa. Le degré de basophilie de ces amas correspond a peu 
pres a celui de la bordure des cavités. 


Fic. 2. — Kystes a contenu d’érythroblastes. La paroi est en grande partie 
dépourvue de revétement endothélial. Ale. form. ; hématox. éosine. Obj. 
Koristka, Oc. 6. Grossissement x 190. 


A fort grossissement, on voit que la paroi des kystes plus 
volumineux est bordée d'une couche d’endothélium a cellules 
tantot tout a fait aplaties, tantot de forme cubique ou méme 
eylindrique, En général, la couche endothéliale est unique ; 
mais en quelques endroits, elle est constituée par plusieurs 
éléments entassés, de forme polyédrique. Ce qui est frappant est 
que, dans nombre de cavités de largeur moyenne, lendothélium 
est détaché de la paroi fibreuse ou fait défaut plus ou moins 
complétement. Le contenu de ces cavités est particuli¢rement 
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riche d’éléments cellulaires ronds ou ovales a noyau pyenotique 
tout 4 fait semblables 4 des érythroblastes primitifs (fig. 3). La 
combinaison de ces deux faits dépend de la transformation 
directe et contemporaine des cellules endothéliales en érytroblas- 
tes. Celle transformation peut étre suivie dans sa rapide évolu- 


‘tion avee observation des éléments endothélials qui sont encore 


Fig. 3. — Cavité & contenu d@érythroblastes primitifs, dont le revétement 
cellulaire est en partie détaché et en partie fait défaut. En bas, transfor- 
mation des cellules du revétement en érythroblastes. Liq. de Zenker ; 
hématox. ferrique, mél. de Van Gieson, Obj. Leitz 6, Oc. péripl. Grossisse- 
ment 3875, 


rangés sur la paroi des kystes. Plusieurs cellules de la rangée 
endothéliale deviennent claires et s’arrondissent, leurs noyaux se 
rapelissent, se colorent d’une maniére diffuse et, enfin, subissent 
la pyenose. Les éléments transformés font saillie sur le niveau 
de la bordure endothéliale, s’en détachent complétement et 
apparaissent libres dans le contenu kystique, Souvent la trans- 
formation décrilte évolue en méme temps chez plusieurs ¢lé- 
ments voisins, qui se détachent de la paroi fibreuse, avant d’étre 
isolés Tun de Vautre: alors de petites séries d’hématoblastes 
apparaissent libres dans la cavité (fig. 3). 
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La transformation des cellules endothéliales en hématoblastes 
est combinée avec leur détachement de la paroi fibreuse. Par 
conséquent, de cette combinaison, il arrive souvent qu’une extré- 
mité libre de la couche endothéliale, transformée en une lon- 
gue série dhématoblastes, flotte dans le contenu du kyste. 

Les hématoblastes de la tumeur, comme nous Il'avons déja 


Fic. 4. — Iles de tissu angioblastique creusé de cavités lymphatiques, Cavilés 
bordées ;@endothélium, & contenu liquide (kystes lymphatiques). Ale. 
form. ; hématox. ; liq. de Van Gieson. Obj. Koristka 5, Oc. 8. Grossisse- 
ment 290, 


remarqué, ont les dimensions et la figure des érythroblastes pri- 
mitifs ; pourtant ils s’en distinguent par la précoce pyenose du 
noyau et par la pauvreté @hémoglobine, qui.apparait dans les 
préparations & Phématoxyline ferrique comme un pale halo gris- 
foneé et dans celles Aa coloration avee le mélange de Giemsa 
comme une nuance verte a la périphérie de la cellule bleu-ciel. 
Ces faits sont en rapport avec le cycle vital accourei des érythro- 
blastes dans la tumeur. Ces cellules, n’étant pas en condition 
daccomplir leur fonction spécifique, aussitot aprés leur nais- 
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sanee, sont vouées a la mort. Les normoblastes sont trés rares et 
se trouvent surtout dans les cavités 4 contenu de sang normal. 

L‘hématopoi¢se embryonale est trés répandue dans les kystes 
contenu sérohématique, tandis qu'elle est rare dans _ cel- 
les A contenu franchement sanguin et fait défaut dans les kystes 
lymphatiques. Dans ces derniers, la rangée des cellules angio- 


Fig. 5. Fibres réticulaires qui serrent étroitement les groupes d’angio- 
blastes. Color. Mallory. Obj. 8 Leitz, Oc. péripl. 8. Grossissement * 375. 


blastiques est plus avaneée dans son évolution endothéliale 
(fig. 4). L’observation 4 fort grossissement des amas cellulaires 
contenus dans les parties ¢largies des cloisons fibreuses démon- 
tre quwils sont composés Wilots et trainés d’éléments a contour 
indécis, & protoplasme basophile, 4 noyau vésiculaire, muni d'un 
réseau de chromatine extrémement délicat et d’un ou exception- 
nellement deux nueléoles. Ca et 1a on voit des mitoses, mais, en 
général leur nombre est modique. 

Les amas cellulaires sont subdivisés en groupes ronds, ovales 
ou en forme de courts eylindres par des faisceaux de fibres col- 
lagénes et réticulaires, qui les serrent ¢troitement (fig. 5). Au 
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centre des groupes ronds et en plusieurs endroits de la partie 
axiale de ceux de forme allongée une ou peu de cellules se gon- 
flent, leur noyau se fait pyenotique et elles sont rapidement 
réduites en débris informes. A leur place se creuse une cavité, 
Wabord sinueuse, ensuite ronde, qui s‘élargit (fig. 6). Chez les 
groupes cellulaires de forme allongée, les cavilés se fondent et 


Fic. 6. — Formation des cavités a contenu dérythroblastes. En haut, un 
groupe @angioblastes dont les éléments centraux sont gonflés, et les noyaux 
sont rapetissés ct pyenotiques. En bas, une petite cavilé, revétue dune 
rangée de cellules cubiques, & contenu plasmatique et d@érythroblastes. 
Liq. de Zenker ; hématox. ferrique, mél. de Van Gieson, Obj. 6 Leitz, Oc. 
Grossissement 375. 


ercusent une lumicre axiale. Les cellules qui bordent les cavilés 
et les tubes, sous la pression du liquide qui y est altiré, devien- 
nent cubiques et, se serrant Pune a Vautre, forment une ran- 
gée réguli¢re aspect épithélial. Pendant que les cavilés s’élar- 
gissent quelque cellule de la rangée se gontle, son protoplasmeé 
séclaireit, son noyau, rapelissé, s’achemine vers la pyenose, et 
Pélément, transformé en érythroblaste primiltif, se détache de la 
paroi (fig. 6). 
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Les tableaux décrits rappellent ceux de Vlangio- et hémato- 
peiése embryenale, Les amas de cellules mésenchimales corres- 
pondent aux iles sanguines, les cavites et les tubes aux ébauches 
du syst¢me vasculaire, les cellules nageantes dans le liquide plas- 
matique aux érytroblastes primitifs. Pourtant Pimitation du pro- 
cédé embryonal dans la tumeur a quelques notes d’atypicite. 

Le signe le plus remarquable (atypicité est le défaut dune 
juste proportion entre la production de Vendothélium et celle 
des ¢rythroblastes. Chez Pembryon, la dilférenciation des cellu- 
les angioblastiques en éléments de revélement endothélial et en 
érythroblastes se fait @une maniére parfaitement harmonique ; 
chez la tumeur, la production @érythroblastes prédomine beau- 
coup sur celle du revétement endothélial et) s‘étend en méme 
temps & une grande partie de la bordure des ecavités et des tubes 
vasculaires. De ce fait dérive un profond bouleversement dans 
langicspoiése : VPévolution réseau eapillaire primitif est 
arréiée et les ébauches des cavilés sanguines dégringolent vers 
la transformation en kystes bourrés Wérythroblastes et plus ou 
moins complétement dénucés d’endothélium. 

Un autre caractére datypicilé consiste dans la rapide dé- 
chcance des érythroblastes néoformés. Le gonflement et la vacuo- 
lisation duo protoplasme ei pyenose du noyau commencent 
avant le délachement de la cellule de la paroi fibreuse, [élabora- 
tion de Phéemoglobine est & peine inilice que la destruction de 
rérvthroblaste est déja acheminée. 

Un phénomene propre de Vhématcpei¢se dans mon cas est 
rexclusive production d'érythroblastes. Chze la plupart des angio- 
blastomes déerits jusqu’a présent, les auteurs ont relevé la for- 
mation de toutes les espéces des cellules du sang ; chez la tumeur 
que jai ¢ludiée, je mai trouvé trace de leucopoiése. A cdté des 
érytroblastes primitifs, je n'ai vu que quelques cellules a proto- 
plasme basophile, semblables 4 de gros lymphocytes, que je 
suppose correspondantes aux cellules que Vera Danchakoll et 
Maximow ont signalées dans la premiére période de lhémato- 
poiése embryonale, et Ferrata a nommées hémocytoblastes. 

Toutes les particularités que j’ai relevées dans la tumeur 
décrite aménent la conclusion qu'il s’agit d’un angioblastome 
kystique en partie sanguin, en partic lymphatique, avee héma- 
lopoiése embryonale. 

La partie hémangioblastique a peu de rapports avee le systé- 
me circulatoire du sujet porteur de la tumeur. Seulement quel- 
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ques kystes sont remplis de sang normal, tandis que la plupart 
contiennent, Aa des érythroblastes primitifs, quelques 
globules rouges, épars, souvent hémolysés ou méme détruits. La 
partie lymphatique a les caractéres des lymphangiomes caver- 
neux dont la paroi des cavilés est revétue dendothélium impar- 
faitement différencié. 

L’accroissement de la tumeur, si nous le jugeons d’aprés la 
multiplication des cellules, n’est pas trés vivace. Au contraire, le 
développement de la masse kystique, d’aprés les données anam- 
nestiques, a élé rapide. Ce contraste mest qu’apparent, puisque 
Vaugmeniation du volume de la masse tumorale est due surtout 
a la dilatation de kystes, causée par lattraction de liquide dans 
leurs cavilés. 

A propos de lattraction de liquide dans les cavités de l’an- 
gioblastome, je vais relever qu'elle n’est pas a considérer comme 
un phénoméne tout a fait pathologique, puisqu’elle est corres- 
pondante 4 celle qui achemine la formation des lumiéres vascu- 
laires dans langioblaste embryonal. Son caractére pathologique 
chez la tumeur consiste dans la continuité et Pexeés de lPafllux 
de liquide. Je pense que cette aberration est causée d'un coté par 
imperfection du revétement endothélial, auquel appartient la 
fonction de régler les échanges de liquide entre les tissus et les 
capillaires, et, @un autre coté, par Paccumulation de produits de 
destruction des hématoblastes, qui sont la source d’une_ puis- 
sante pression osmotique. 

Naturellement, ce mécanisme de production kystes ne 
peut étre appliqué que partiellement 2 mon cas, puisque, dans 
les kystes lymphatiques, le facteur de Pattraction par les débris 
des érythroblastes fait défaut. 

L’origine de la tumeur, sans doute embryonnaire, est d'un 
tissu angioblastique dont Vévolution est arrétée au stade de 
lapparition des iles sanguines. 

La dérivation immédiate des kystes de l’angioblastome des 
ébauches vasculaires est évidente. Une partie du tissu angioblas- 
tique décéle, dés Papparition des premi¢res cavités, sa puissance 
de produire d’un coté le revétement endothélial et de l'autre les 
érythroblastes primitifs ; une autre partie du méme tissu ne 
manifeste pas de puissance érythroblastique. 

Ce fait est intéressant du point de vue de l’origine des vais- 
seaux lymphatiques, origine qui est encore absolument obscure 
et que nombre d’embryologistes considérent comme fondamen- 
talement différente de celle des vaisseaux sanguins, 
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A légard du caractére clinique de la tumeur, j’exprime l’opi- 
nion qu’il est bénin, bien que l'examen radiologique ait relevé 
la destruction partielle de deux cétés. Le rapport nosologique 
parle @invasion de mais il est trés vraisemblable quil 
sagisse ('usure par compression, causée par la dilatation des 
kystes, puisque les limites de la tumeur ¢taient parfaitement 
marqucées. 
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Cet article présente un des travaux de la série des recher- 
ches (5-8) consaecrées a Pétude de Pétat du systéme endocrine, 
au cours du processus de développement du cancer expérimental 
du goudron et spontané. Cette série d'études est ¢tablie dans le 
but d@obtenir un matériel concernant le role des systémes régu- 
lateurs de Vorganisme dans le processus de lapparition du 
vancer. 

La conception du cancer, comme d'une maladie de tout Porga- 
nisme (7), a servi de base théorique & ces recherches. 

Jusqu’a présent, nous avons publi¢ des données sur état de 
la glande thyroide (5-6), du thymus (8) et de Vovaire (11) (étude 
des ovaires a ¢lé faite par notre collaboratrice, Mme Popova). 
Nous avons aussi fait) paraitre une étude du systéme du tissu 
conjonctif lache (9), en collaboration avee lasvoine. Les données 
obltenues sont assez semblables, 

Comme résultat des badigeonnages de goudron, avant Vappari- 
lion du cancer, dans la période précaneéreuse, se développent dans 
les glandes endocrines et dans le tissu conjonctif des animaux 
Wexpeérience (souris) certains changements. Ainsi, dans la 
glande thyroide, se produit un aplatissement de Pépithélium des 
follicules, lié avee un abaissement de la fonetion de la glande 
(ce dernier fait est confirmé par les expériences faites avec les 
tétards), dans le thymus, une involution accélérée, dans Vovaire 
une diminution du nombre des follicules mtirissants, dans le 
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tissu conjonctif des changements caractéristiques des cellules. 
Tous ces changements se sont trouvés pareils a ceux qui se 
développent physiologiquement avee le vieillissement de animal, 

On peut se demander si ces changements ne jouent pas un 
certain role dans la naissance du cancer cutané expérimental, 
Peul-ctre entrent-ils comme élément constituant dans ce qu’on 
appelle une disposition cancéreuse générale, provoquée dans 
Vorganisme par le goudron, comme on le suppose. Peut-¢tre que 
cette disposition, provoquée expérimentalement, est analogue a 
celle de PAge — pour les tumeurs. Pour le moment, il nous sem- 
ble impossible de répende a ces questions. Elles demandent des 
recherches spéciales. Le droit de se poser de telles questions est 
justifi¢é par le fait qu'une série de souris, résistantes & la pro- 
duction du caneér du goudron, ne présentaient pas quelques-uns 
des changements décrits ci-dessus. 

Lintérét de Pétude des glandes parathyroides au cours du 
développement du cancer consiste en ce qu'elles sont en rapport 
intime avee les échanges du calcium dans Vorganisme et le cal- 
cium, selon quelques auteurs, joue un role considérable dans 
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K 
les tumeurs malignes. Ainsi, on sait que le rapport —— dans les 
Ca 


cancers est refoulé du cété K, fait auquel on attribue le role 
dun facteur de vitesse de croissance des tumeurs. Reding 
et Slosse signalent que la teneur en Ca ionisé du sérum = san- 
guin est sensiblement abaissée depuis le commencement du 
développement du cancer et méme dans la période précanceé- 
reuse. Ce phénoméne s’observe chez la moiti¢ des parents des 
‘saneéreux et présente, selon ces auteurs, un des indices de la 
disposition au cancer. Reding et Slosse supposent que cet 
clement constituant de la disposition caneéreuse dépend d'une 
activilé insuflisante des glandes parathyroides. 

Les recherches expérimentales du rapport mutuel entre les 
¢landes parathyroides et les tumeurs (sans faire attention a la 
question de état de ces glandes au cours du processus de déve- 
loppement’ du cancer) sont, principalement, orientés vers 
etude de Vaection des préparations des glandes, parathyroides, 
ou bien de leur extirpation sur les tumeurs. 

Pour cela on s’élail servi, & regret, presque exclusivement, des 
tumeurs greffées. Les résultats obtenus contradictoires. 
Ainsi Goerner et Shafirolf et Paik ont vu une action stimulante 
des préparations de la glande parathyroide sur la croissance du 
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carcinome des rats de Flexner-Jobling. Fodor, Erés et Ktinos et 
Inuzuka ont constaté Paction inhibitrice sur la croissance du 
carcinome des souris de Ehrlich (les trois premiers auteurs) et 
du sarcome des rats et du carcinome (le dernier auteur) ; et Su- 
giura et Benedikt n’ont vu aucune influence sur le carcinome 
des rats de Flexner-Jobling et le carcinome des souris de Twort. 

Indépendamment de ce que ces données ne s’accordent que 
difficilement, elles ne peuvent pas ¢tre utilisées pour résoudre 
la question du role des glandes parathyroides dans la pathogé- 
nie du cancer, parce qu’elles sont obtenues sur des tumeurs 
greffées. 

Nous ne connaissons qu'un seul travail, ot la question ¢tait 
posée @une maniére semblable, le travail de Karnicki, sur le 
cancer du goudron. Cet auteur faisait extirpation de la thyroide 
tout entiére et de la parathyroide (cette derniére dun seul cote) 
chez des lapins avant le commencement des badigeonnages des 


oreilles au goudron. Les tumeurs du goudron -—— d’aprés ses des- 
criptions principalement des papillomes et des cornes cutancées 
(il n’y a pas de description microscopique) — se produisaient 


avant et en plus grande quantilé que chez les témoins. Mais 
pourtant il est impossible de différencier dans ces expériences 
le role de extirpation de la thyroide de celle de la parathyroide. 

L’état morphologique et fonctionnel des glandes parathyroides 
dans le processus de développement du cancer jusqu’d présent 
n’a presque pas été étudié. Dans leur travail sur les tumeurs 
spontanées (carcinomes de la glande mammaire chez les souris), 
Rohdenburg et Bullock cnt constaté dans une série de cas une 
« fibrosis » des glandes parathyroides. Les auteurs notent que 
les mémes changements, mais dans un moindre 0/0, avaient été 
observes chez les vieilles souris témoins, 

Dans Vunique travail sur le cancer goudron, I. Twori et 
C. Twort tirent la conclusion que Paugmentation du volume de 
la thyroide, observée chez des souris qui avaient été badigeon- 
nées avee du goudron, s’accompagne Wune augmentation cor- 
respondante ou méme plus prononeée du volume des parathy- 
roides. Les auteurs ne mentionnent pas de données hysto-cyto- 
logiques. 

Notre travail présente une étude morphologique des glandes 
parathyroides dans le cancer expérimental du goudron, spon- 
tané et greffé des animaux. 

La partie essentielle du travail est l'étude des glandes para- 
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thyroides dans les différentes périodes du développement du 
cancer du goudron chez les souris, conformément au but prin- 
cipal du travail — d’obtenir des matériaux sur le role des para- 
thyroides, dans la pathogénie du cancer. Des souris normales 
d'age divers (de notre élevage) servaient de témoins. En outre, 
on avait étudié quelques glandes chez des souris, ayant des 
tumeurs spontanées (adénocarcinomes) des glandes mammaires. 
Enfin, pour étudier Vinfluence du cété des tumeurs en crois- 
sance et en voie de destruction sur les glandes parathyroides, on 
avail examiné aussi les glandes des souris aux tumeurs greffées 
(souche d’Ehrlich). 


.Les matériaux et la technique 


Tous les matériaux consistent en glandes parathyroides, prises 
aux 159 souris, dont 112 expérimentales et 46 témoins. Les pic- 
ces ¢laient traitées par des méthodes histologiques simples et 
cylclogiques. Pour examen histologique, on faisait la fixation 
par le Zenker-formol, inclusion dans la celloidine, la coloration 
par Péosine-azur et Thématoxyline de Heidenhain. Pour l'étude 
des chondriozomes et les granules de sécrétion, on se servait de 
la fixation @aprés Champy, Vinclusion dans la paraffine et la 
coloration @aprés Kull, Benda ou bien avee la fuchsine avee du 
lichtgrtin. Pour mettre en évidence l'appareil de Golgi, on faisait 
losmication daprés Kolatcheff (fixation de Champy), bien 
on traitait par de Pargent daprés Golgi ou d’aprés Ramon y Cajal. 
Outre cela, on se servait de quelques méthodes  spéciales pour 
’étude des nucléoles (coloration par la méthyl-griin-pyronine, la 
réaction de Feulgen, ete.). Les glandes parathyroides étaient 
toujours fixées ensemble avec la thyroide, qui était décomposée 
ensuite en des séries de coupes pour faire paraitre les glandes 
parathyroides. 


LA GLANDE PARATHYROIDE DES SOURIS NORMALES 
ET SES CHANGEMENTS AVEC L’AGE 


Puisque la glande parathyroide des souris nest’ pas encore 
suflisamment étudiée, nous avons entrepris d’abord une étude 
morphologique détaillée de cet organe chez des animaux nor- 
maux, Les résultats totaux de cette recherche seront publiés dans 
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un travail spécial. Ici, nous nous bornerons & en exposer quelques 
données. 

Les souris n’ont qu’une paire de glandes parathyroides. Ces 
derni¢res, la plupart temps, sont ineluses dans lobes 
latéraux de la thyroide et se disposent prés du bord latéral de 
son tiers moyen ou inférieur, ayant une forme de cone. Plus 
rarement elles se disposent dans la capsule de la thyroide (ayant 
une forme d’ellipsoide) ou bien vers les poles inférieurs de ses 
lobes. Le type général de structure histologique le plus souvent 
est compact ou réticulaire, quelquefois lobulaire — peu_ pro- 
noncé. Les glandes parathyrcides chez les souris consistent en 
totalité — des cellules dites fondamentales qui se rencontrent 
en trois modifications : 1) cellules fondamentales normales (nom- 
bre prépondérant) ; 2) « claires » et 3) « cellules étroites som- 
bres >. Les cellules oxyphiles (cellules de Welsch ne se rencon- 
trent pas chez les souris. Nous n’avons pas réusi a obtenir des 
données suffisantes pour faire des conclusions sur Vexpression 
morphologique des processus de sécrétion, 

Les changements liés avee lage présentent un intérét  parti- 
culier. Ils se développent chez les souris dans deux directions : 
dans le sens du changement du volume de la glande et celui de 
la structure des noyaux. Le volume des glandes parathyroides 
chez les souris augmente avee lage. Le changement du plan de 
la section maximale & travers les glandes (sur les coupes) (1) a 
démontré que si on prend ce plan des glandes 4 l’age de 3 mois 
pour unité, il sera égal a Page de 9 mois 4 1,25 (valeur moyenne), 
a 12 mois 1,75 et a Page de 22 mois 2,2. Il ne s’y produit pas 
(augmentation de quantité de tissu conjonctif interstitiel, ni du 
tissu adipeux, et Faugmentation du volume des glandes est due 
principalement a l'augmentation de volume des cellules (peul- 
étre aussi 4 quelque augmentation du nombre des cellules). 

D’apres la structure des noyaux, toutes les cellules des glandes 
parathyroides des souris peuvent é¢tre classées en deux formes 
extrémes. Dans Pune (nous les avons appelées « des cellules du 
premier genre ») les noyaux sont riches en chromatine qui se 
répartit en forme de quelques (jusqu’’ 10 et davantage) petits 
granules de chromatine également dans tout le noyau ; lautre 
forme (« cellules duo deuxi¢éme genre ») n’a pas du tout de 


(1) A Paide des dessins des contours des glandes, en se servant de lappa- 
reil & dessiner, suivis de pesage des morceaux de papier obtenus. 
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pelits granules de chromatine dans le noyau et a leur place, 
dans le centre du noyau on a un grand « nueléole complexe >». 
Ce dernier consiste en un grand corpuscule rond, se colorant 
comme la chromatine et un ou deux petits corpuscules oxyphiles 
se disposant des deux cdtés du’ grand, Les cellules du second 
genre sont plus grandes de volume, plus riches en protoplasme. 


Fic. 1. — Glande parathyroide de jeune souris (Agée de trois mois). Presque 
exclusivement des cellules du Ie" genre avee de nombreux granules de 
chromatine dans le noyau, Hématoxyline de Heidenhain. 


Entre ces deux formes extrémes il y a des formes de passage. 
Elles ont 2 ou 4 nueléoles complexes de petite dimension. I] 
sesl trouvé que chez les jeunes souris (a lage de 3 mois) la 
glande parathyroide consiste principalement en des cellules du 
premier genre (fig. N° 1) et chez les vieilles principalement de 
celles duo deuxiéme genre (fig. N° 2). Les animaux de lage 
moyen ont les deux formes extrémes dans des quantités diver- 
ses, de méme que des formes intermédiaires. Les résultats des 
calculs des cellules, faits (on comptait toutes les cellules dans 
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un champ visuel avec l'objectif & immersion de Reichert N° 18 
a -+ (12) et de Peculaire 12 comp.) sont présentés sur la table | 
et fig 3. 


Fic. 2. — Glande parathyroide de vieille souris. Exclusivement des cellules 
du II genre avee un seul gros nucléole compliqué dans le noyau. Méme 
coloration et grossissement que sur la fig. précédente. 


TABLEAU |: Rapport du nombre des cellules du premier genre et des 
intermédiaires celui des cellules deuxiéme genre. Chiffres 
moyens obtenus chez 19 males. 


3 6 9 12 15 22 


Rapport 89 | 3,8 | 2,0 | 0,97 | 0,47 | 0,27 
cel. Ig. 


Nombre de souris exa- 
MMCCS. . 2 2 7 2 


> 
|} | 
| | | | 
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CHANGEMENTS DANS LES GLANDES PARATHYROIDES DES SOURIS 


AU COURS DU DEVELOPPEMENT DU CANCER DU GOUDRON, 


Cette partie de étude est faite sur 74 souris. La premicre 
étape était d’étudier les glandes parathyroides chez des souris 
ayant recu une dose compléte des badigeonnages de goudron (1), 
prétes entrer prochainement dans la période précancéreuse. 
L'age de toutes ces souris était de 9 mois. 

A Vexamen_ patho-histologique ordinaire on n’a pas_ trouvé 
dans ces glandes de changements particuliers, c’est-d-dire il n’y 
avail pas de phénoménes de dégénérescence, pas inflammation, 
pas de développement du tissu conjonctif. A Pexamen plus speé- 
cial, cependant, leurs différences des témoins se manifestérent. 
Elles comprenaient précisément les signes de lage, c’est-ia-dire 
le volume des glandes et le rapport réciproque des cellules du 
premier et du deuxiéme genre. Le plan de section moyen des 
glandes parathyroides chez les scuris goudronnées s'est trouve 
de 22 0/0 plus grand que celui des glandes des seouris témoins 
du meme age. Si Pon prend le plan de section maximum de la 
glande chez les souris normales de 3 mois égal a 1, chez les 
souris normales de 9 mois il est égal & 1,25 et chez les souris 
goudrenneées a 1,65. Les rapports des volumes des glandes diffé- 
rent naturellement enccre davantage. Nous pouvons done coniir- 
mer les données de I. et C. TPwort en ce qui concerne Paugmen- 
tation des dimensions de la glande parathyroide chez les souris 
goudronnées. 

Le rapport du nombre des cellules du premier et du deuxiéme 


cel. Ig. 


genre s’est trouvé aussi refoulé. L’index moyen compté 


cel. Il g. 
dans 10 glandes s’est trouvé égal 4 1 (plus précisément 0,98), 
tandis que chez les souris témoins il est égal & 2. En d'autres 
termes : chez les animaux témoins il y a en moyenne 2 fois 
autant de cellules du premier genre que de celles du deuxiéme 
genre, tandis que chez ceux en expériences les deux genres de 
cellules se trouvent en quantilés égales (ce qui correspond a 
lage de 12 mois). Les index des glandes isolées sont présentés 
sur la table ci-dessous. 


1) Dans notre laboratoire le badigeonnage des souris avee du goudron 
(dans la région saerée) se fait toujours durant 6 mois (2 fois par semaine), 


= 
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Chez les souris | 
index témoins (1,1 1,3 1,3 2,0 2,2 2,2 4,0 
Cel. 1g. | 


Cel. Hg. 


Chez les souris | 


goudronnées | 0,7 0,7 0,7 0,7 1,0 1,0 1,0 1,1 1,3 1,6 


| 


Ainsi, dans la glande parathyroide, ecmme dans celles que 
nous avons ¢ludiées auparavant (thyroide, thymus, ovaire), nous 


avons constaté un changement de Paspeet meorphologique du 
ecté correspondant a des animaux plus agés — comme gi le gou- 


dron provoquait un vieillissement préeoce des glandes endocrines, 

L’ctape suivante a été Pétude de la glande parathyroide avec 
des phénoménes précancéreux (papillomes, ete.). Sur les prépa- 
rations ordinaires on n’a également rien trouvé de particulier. 
Les préparations traitées pour la démonstration des chondriozo- 
mes démontraient teur ferme bacilliferme ordinaire. Le compte 
des cellules du premier et du deuxiéme genre chez 8 souris a 
démontré une diminution ultérieure du nombre des cellules du 
premier genre et Paugmentation des cellules du deuxiéme genre. 


L'index moyen sest trouvé chez ces souris (de lage 
: el. g. 


de 10 mois) égal 4 0,6, Landis que ehez les souris normales de cet 
age il est égal environ 4 1,6 Cee dernier chilfre est basé sur Vin- 
terpolation entre Pindex pour 9 et celui pour 12 mois). 

Chez le groupe de souris suivant —— porteurs de cancer du gou- 
dron deja constitué, mais qui Wavail pas encore subi de destrue- 
tion et de suppuration, Vindex, caleulé pour 6 souris de 10 mois 
et demi s’est trouvé égal 0,48 c’est-a-dire il correpsondailt a 
celui des scuris de Page de 16 mois. 

L’étude de Pappareil de Golgi chez les deux groupes d’animaux 
(ayant des phénomeénes précancéreux et un cancer sans phéno- 
ménes secondaires) et la comparaison avec les témoins a donné 
ce qui suil : chez les souris normales, Vappareil de Golgi dans les 
cellules de la glande parathyroide & Vaspect dun petit anneau 
un peu compliqué ou (une spirale avee des petites ramifications 
latérales. Ordinairement, on y distingue assez bien Vorientation 
de Pappareil par rapport aux couches de tissu conjonctif. TH est 
dirigé du coté opposé a ces couches. Les souris en expérience des 
groupes que nous décrivons présentaient une trés grande varia- 


i 
= 
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pilité de l'appareil. Sur 10 glandes, ot! on avait réussi 4 obtenir 
une bonne imprégnation de lappareil, chez 3 ce dernier avait 
l'aspect d'une figure ramifiée avec des nombreux rameaux. Avec 
cela, toute la glande avait une orientation de appareil nettement 
prononcée par rapport aux couches de tissu conjonetif. Chez 
3 souris de ce groupe, Vappareil était, par contre, fortement 
réduit. avait Vair dun simple anneau sans_ ramifications. 
Quant A son orientation dans ces glandes, elle n’était presque 
pas visible. 4 glandes présentaient un tableau intermeédiaire (un 
anneau un peu compliqué par des ramifications) et proche de la 
normale. 

Il est difficile de dire si ce phénomeéne ne présente pas un arti- 
fice de préparation et — sinon — quelle est sa valeur ; en par- 
ticulier ne témoigne-t-il pas des changements de la fonetion des 
glandes dans le stade étudié du développement du cancer. 

Le goupe suivant est formé par des souris ayant un cancer du 
goudron formé depuis longtemps avec des phénomeénes secon- 
daires, sous forme de destruction, de suppuration et) émaciation 


el.lg. 
de la souris. L’index ~— ma été ealeulé que pour une seule 
cel. Il g. 
souris de ce groupe —— un male de 11 mois (puisque les trois 


autres ¢laient des femelles (1) ; il était égal a 0,4, c’est-a-dire 
environ au niveau, ¢labli pour le stade du cancer sans phénome- 
nes secondaires prononeés. Done, il n’y a pas de disparition com- 
plete des cellules du premier genre dans les stades avaneés du 
eaneer du goudron, ce qui a été noté aussi chez les autres sou- 
ris de ce groupe. Chez une souris sur 4 il y avait un grossisse- 
ment notable et une hyalinisation des couches de tissu conjone- 
tif (de méme dans la thyroide), Parmi plusieurs dizaines de 
souris normales, ncus avens rencontré un pareil phénomeéne 
une fois chez une assez vieille souris. Toute la marche des chan- 
gements de Vindex au cours des différents stades du développe- 
ment du cancer du goudron et les changements liés avee lage 
sont présentés sur la fig. n° 3. 

Le groupe des souris « résistantes » présentait un intéret par- 
liculier, c’est-a-dire de celles qui n’avaient pas encore contracté 
le cancer, malgré le long laps de temps écoulé depuis la fin des 
badigeonnages. Quelques-unes de ces souris périssent aussi sans 
avoir eu le cancer. Nous n’avons réussi & obtenir du matériel 


(1) Nous avons déduit la norme moyenne pour des males, 


J 
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cel. Ig. 
cel. II g. 
a 1; Page moyen de ces souris étant de 16 mois, c’est-d-dire qu'il 
était méme supérieur a celui des souris normales correspondan- 
tes du méme age. Cela avait lair, comme si les souris « résis- 
tantes » avaient gardé une parathyroide méme plus « jeune », 
Nous avons noté ce phénoméne de jeunesse relative des souris 
résistantes (Larionow et Iasvoine) en étudiant l'état du_ tissu 
conjonctif lache dans le processus de développement du cancer 


ue chez 3 souris résistantes. L’index a été trouvé égal 
D 


cel.] genre 
cel. genre 
x 


<. 
3 3 
XX 
2 
4 of. 
“Be 
9 12 5 22 
oge mous 
Fig. 3. — Courbes montrant le changement de Vindex me chez les sou- 
cel, Tig, 


ris normales dans les différents ages et chez les souris en expérience dans 
les divers stades de développement du cancer. a) fin des badigeonnages de 
goudron, b) période précancéreuse, ¢) cancer du goudron sans phénoménes 
secondaires, d) index des souris « résistantes ». 


du goudron. Il est évident que, pour des conclusions définitives, 
le matériel est encore insuflisant. Nous citons les données pour 
chaque animal séparément: 1) souris de 13 mois, index 1,9 
(« norme » moyenne, environ 0,8)"; 2) souris de 16 mois, index 
0,7 (« norme » moyenne, environ 0,4) ; 3) souris de 20 mois, 
index 0,6 (norme moyenne, environ 0,2). Les index de toutes les 
glandes sont supérieurs a la moyenne de l’age donné. 

Dans leur structure histologique générale, les glandes des sou- 
ris résistantes ne se distinguaient pas de celles des souris nor- 
males de Page donné. Une souris avait un grossissement a peine 
perceptible des couches périvasculaires de tissu conjonctif dans 
une petite partie de la glande. Les glandes de cette souris avaient 
de grandes dimensions. 


_| 
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LA GLANDE PARATHYROIDE CHEZ DES SOURIS 
PORTEUSES DE TUMEURS SPONTANEES 


Nous avons eu 6 souris ayant des tumeurs spontanées de la 
glande mammaire (adénocarcinome). L’age de 4 d’elles était 
inconnu, 4 souris avaient des glandes trés grosses, ce qui est 
naturel parce que ec’est habituellement des animaux vieux. Dans 
les glandes des 3 souris, on avait noté un phénoméne qu’on n’avail 
observé que trés rarement chez des souris normales — une dis- 
position en palissade des cellules épithéliales se trouvant a la péri- 
phérie du lobule cu du cordon, Quelquefois, au centre dun pareil 
lobule, il y avait une certaine quantilé (toujours tres petite, il est 
vrai) de liquide, faiblement colorable par P’éosine, ce qui faisait 
ressembler le lobule & un follicule de la thyroide. 

Il étail impossible d’ebtenir chez les animaux un index com- 
parable des cellules du premier et du deuxiéme genre, puisque 
dun colté VPage d'une partie deux était inconnu et d’un autre 
colé tous étaient des femelles, pour lesquelles la normale différe 
probablement de celle des males. Ainsi, le calcul des cellules de 
quelques femelles en gestation a démontré un grand nombre de 
cellules du premier genre, parfaitement inhabituel 4 lage. Tous 
les index ci-dessus se rapportent a des males. 

Quatre souris porteuses de tumeurs spontanées avaient une 
augmentation plus ou) moins grande de la quantité de tissu 
conjonetif dans les glandes parathyroides. Une de ces souris 
avail un grossissement diffus des couches de tissu conjonctif, qui 
sobservait: simultanément aussi dans la thyroide. L’hyalinisa- 
lion était trés faiblement prononecée, manquait presque. Chez 
2 souris, on n’avait un grossissement que dans quelques couches 
de tissu conjonetif (principales) ; ces phénoménes manquaient 
dans la thyroide. Chez la 4° souris, il s‘agissait dun développe- 
ment des travées assez grossier de tissu conjonctif fibreux, en 
partie ayant subi une hyalinisation (dans la thyroide, il n'y avait 
pas daugmentation du tissu conjonctif). Ici, on pouvait parler 
méme (une cicatrice. Dans la région des travées conjonctives, 
on notait une compression des cellules de la glande parathy- 
roide. Il y avait des travées dans les deux glandes. Les deux 
autres souris n’avaient pas de développement de tissu fibreux. 
Une souris avait dans une glande un grand kyste avee un contenu 
colloide. 

Ainsi nos données coincident avec celles de Rohdenburg et de 
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Bullock (v. bibliographie) qui avaient trouvé une « fibrosis » 
de la glande parathyroide chez quelques souris  porteuses de 
tumeurs spontanées. 


TUMEURS GREFFEES (SOUCHE DE EHRLICH) 


On a examiné les glandes parathyroides de 33 souris. Dans les 
tumeurs pas trop grandes on n’a pas observé de changements 
morphologiques. L’appareil de Golgi, examiné dans 4 glandes, a 


Fic. 4. — Appareil de Golgi dans la glande parathyroide de la souris ayant 
un carcinome greffé de Ehrlich. On voit la forme ramifi¢e de Vappareil et 
son orientation par rapport aux couches de tissu conjonctif (a). 


été trouvé appartenant au type d’appareil ramifié avec des nom- 
breux rameaux, bien orienté par rapport aux couches de tissu 
conjonctif (fig. n° 4). Le chondriome — sans changements. Chez 
2 souris avec de trés grosses tumeurs (les animaux avaient vécu 
longtemps avec les tumeurs), on observait un grossissement et 
une hyalinisation des couches de tissu conjonetif dans les deux 
glandes parathyroides. 


| 
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DisCUSSION SUR LES RESULTATS 


Nous nous sommes convaincus que la glande parathyroide par 
comparaison avee les autres glandes, par exemple la thyroide, le 
thymus est un organe (au moins d'aprés ses données morpholo- 
giques) plus résistant par rapport aux influences externes et 
internes, ce qui @ailleurs a été déja signalé dans la littérature. 

Ainsi, en greffant aux souris des tumeurs malignes (souche 
Ehrlich), la glande parathyroide ne change pas morphologique- 
ment. C’est seulement dans les énormes tumeurs nécrosées 
que se produit un grossissement et une hyalinisation des cou- 
ches de tissu conjonctif (simultanément aussi dans la thyroide). 
Un phénoméne pareil s’observe chez quelques souris dans le 
cancer spontané de la glande mammaire et dans le cancer du 
goudron avee des phénomeénes secondaires. 

On doit le regarder comme un phéncmeéne secondaire, dt. pro- 
bablement & Paction des produits de décomposition des tumeurs 
sur Porganisme. 

Les travées fibreuses (cicatricielles) qu’on a observées chez une 
souris porteuse de tumeur spontanée isolée dans la glande para- 
thyroide ne présentent pas, & ce parait, un phénomene 
secondaire. Il est possible qu’il ait précédé le développement du 
cancer. L’inconstance de ce phénoméne ne nous permet pas de 
lui attribuer une valeur quelque peu essentielle pour le dévelop- 
pement du cancer. Le phénomeéne qui est resté obscur pour nous 

de la variabilité considérable de Pappareil de Golgi —- demande 
une ¢lude ultérieure. Il est prématuré de parler de la valeur 
pathogénique de ce phénomeéne. 

Le phénomeéne de refoulement du tableau morphologique de 
la glande parathyroide dans le sens du vieillissement est intéres- 
sant au point de vue pathogénique. 

Au cours du développement du cancer du goudron, le phé- 
nomeéne est dt essentiellement, a ce qu'il semble, Paction géné- 
‘ale du: goudron, Nous ne pouvons rien dire sur le changement 
de la fonetion que la glande y subit (dans les cas analogues avee 
la thyroide, le thymus, Povaire, on peut conclure indubitable- 
ment de Vinhibition de la fonetion de la glande). C’est pour cela 
que, pour le moment, nous ne pouvons que constater le fait et le 
mettre en paralléle avec des changements du méme genre dans 
les autres glandes endocrines que nous avons examinées et dans 
le tissu conjonctif lache. 
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Pour laffirmation ou la négation de la valeur pathogénique 
de ces changements de la glande parathyroide, comme d'un 
des éléments constituants de la dite prédisposition générale aux 
tumeurs, il faut faire des expériences spéciales, que nous som- 
mes maintenant en train d’exécuter. 


Conclusions 


1. Comme résultat des badigeonnages au goudron, on constate 
dans les glandes parathyroides des changements dans le nombre 
respectif des cellules qui rapprochent leur aspect morphologique 
de celui des animaux plus agés. 

2. Ce phénoméne continue d’avoir lieu dans la période précan- 
céreuse et dans le cancer du goudron initial. 

3. Dans la période précancéreuse et dans le cancer du goudron 
initial, une grande variabilité de ’appareil de Golgi, se manifeste 
dans les cellules de la glande parathyroide. 

4. Chez quelques souris porteuses de tumeurs spontanées de 
Ja glande mammaire, il y a dans les glandes parathyroides une 
quantité augmentée de tissu conjonctif sous forme d'un grossis- 
sement et dune hyalinisation des couches de tissu conjonctif ou 
bien des travées fibreuses. 


5. Dans les phénoménes secondaires (destruction, suppura- 
tion), dans le cancer du goudron et les énormes cancers greffés, 
on observe quelquefois un grossissement et une hyalinisation 
des couches de tissu conjonctif, dues probablement 4 Vintoxica- 
tion de VPorganisme par les produits de décomposition. 

6. Les glandes parathyroides des souris « résistantes » au 
‘cancer du goudron correspondent, d’aprés leurs données morpho- 
logiques, a celles des animaux dun age un peu plus jeune. 

7. Pour tirer des conclusions sur le rdle des changements, 
-—— notés dans les points 1, 2, 3 et 6, dans la pathogénie du can- 


cer, — des études spéciales sont indispensables. 
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